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Introduction 

Les « Mycotoxicoses » également dénommées intoxications alimentaires par les mycotoxines sont 

des affections peu référencées demeurant ainsi méconnues par de nombreux vétérinaires. Les 

mycotoxines peuvent être retrouvées dans une grande variété de produits alimentaires et de 

nombreux facteurs contribuent à leur production. Ainsi, chez l’homme, ce serait environ un quart 

de la production alimentaire mondiale qui serait contaminée selon l’Organisation des Nations 

Unies pour l’alimentation et l’agriculture.  Par ailleurs, de nombreuses études scientifiques 

témoignent que certaines mycotoxines sont à l’origine de signes de toxicité se manifestant de 

diverses façons sur les organismes. La principale cause de mycotoxicoses a pour origine la 

prolifération anormale de champignons dans l’alimentation, notamment d’origine végétale. En 

médecine vétérinaire, les herbivores sont ainsi plus exposés que les carnivores. 

Bien que le sujet soit de plus en plus documenté en pratique d’élevage, du fait notamment de  ses 

répercussions économiques non négligeables, ces affections demeurent mal connues dans le 

domaine de la médecine vétérinaire individuelle, qui plus est, concernant les nouveaux animaux de 

compagnie herbivore.  

Or, la démocratisation de ces derniers au sein de nos foyers est en plein essor et il n’existe pas de 

synthèse sur les mécanismes et l’impact des mycotoxines chez les nouveaux animaux de 

compagnie herbivores. Ainsi, dans ce document, nous nous attacherons dans un premier temps à 

recenser et décrire les principales mycotoxines responsables d’intoxication, avant de détailler 

précisément les mécanismes d’action de ces dernières. Par la suite, nous dresserons les 

différentes conséquences organiques imputables aux mycotoxicoses ainsi que leurs 

manifestations cliniques, puis nous détaillerons les méthodes de diagnostic, les traitements 

possibles ainsi que les différents moyens de préventions.  
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Première partie : Étiologie des agents des 

mycotoxicoses les plus courantes 

Les organismes à l’origine de la production des mycotoxines sont des moisissures, plus 
communément dénommées champignons. En effet, la dénomination mycotoxine est l’union de 
« mykes » signifiant champignon en grec ancien et de « toxicum » signifiant en latin : « poison ». 
 Bien que plus de 300 types de mycotoxines aient été répertoriées grâce au développement des 
moyens techniques scientifiques actuels, seule une trentaine d’entre-elles semblent réellement 
posséder des propriétés toxiques pour l’humain et l’animal. (AFSSA, 2009) 
Le développement de certaines moisissures est parfois recherché dans l’industrie alimentaire. 
C’est par exemple le cas lors de la maturation de certains fromages à pâtes persillées comme le 
roquefort. Cependant, dans certains cas, le développement fongique lors des procédés de 
transformation ou de stockage alimentaire peut entraîner la production et la libération de 
mycotoxines, conduisant potentiellement à une intoxication alimentaire lors de la consommation de 
ces denrées contaminées.  
Plusieurs grandes familles de mycotoxines attirent tout particulièrement l’attention de la 
communauté scientifique du fait de leur toxicité singulière et/ou du par la fréquence importante des 
contaminations alimentaires par ces dernières. Ainsi, 6 familles principales se distinguent, à savoir 
les Aflatoxines, les Ochratoxines, les alcaloïdes de l’ergot, les Fumonisines, les Trichothécènes et 
la Zéaralénone. 
 

1. Les Aflatoxines 

C’est durant les années soixante, en pleine crise de la « maladie de la dinde », que le terme 
d’aflatoxine fait son apparition. En effet, la mort de milliers de dindes mais également de beaucoup 
d’autres animaux domestiques a été attribuée à des mycotoxines retrouvées dans des farines 
d’arachides en provenance d’Amérique latine (AGENCE INTERNATIONALE DE L’ÉNERGIE 
ATOMIQUE et al., 2003). Ces toxines sont produites par des champignons du genre Aspergillus et 
différents groupes d’aflatoxines existent suivant les espèces d’Aspergillus impliquées. 
 

A. Origine et Répartition 

a. Organismes producteurs 

Trois espèces d’Aspergillus sont actuellement connues dans la genèse des aflatoxines, à savoir A. 

flavus, A. nominus et A. parasiticus (Castegnaro et Pfohl-Leskoxicz, 2002). 

L’espèce la plus commune, A. flavus (Figure 4, (ANSES, 2012)) est capable de synthétiser les 

toxines B1 et B2 (Wicklow et Shotwell, 1983) tandis que les deux autres, A. parasiticus et A. 

nominus, rencontrées plus rarement, produisent les 4 principales mycotoxines appartenant aux 

groupes B et G (Agence Française de la sécurité des aliments, 2006). 
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b. Répartition géographique et conditions de production  

Les différentes espèces du genre Aspergillus sont fréquemment retrouvées dans les zones 

chaudes et humides mais peuvent également se développer sous des climats tempérés.  

La croissance optimale des moisissures est obtenue pour des activités en eau allant de 0,84 à 

0,86 et des températures comprises entre 25°C et 40°C. De plus, une humidité excessive ou bien 

une sécheresse brusque et durable sont autant de facteur favorisant la croissance fongique et la 

toxinogénèse (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

 

c. Modes de contamination 

Le développement et la prolifération de ces moisissures s’effectue directement dans les cultures 

mais aussi et surtout lors du stockage des aliments.  

Dans les champs, différents organismes tels que les insectes ou encore les oiseaux peuvent se 

trouver en contact avec les graines et peuvent créer de fines brèches à la surface des graines. 

Ces brèches ainsi formées, rendent la graine perméable à l’eau et aux moisissures qui se 

développent alors dans les structures internes comprenant les nutriments. 

Au moment du stockage, les mauvaises pratiques peuvent alors favoriser le développement des 

moisissures en leur offrant des conditions favorables. 

De plus, une équipe de chercheur a mis en évidence que si un végétal cible était préalablement 

infesté par des moisissures du genre Fusarium produisant des Fumonisines, cela majorait la 

probabilité de production d’Aflatoxines conjointement (IARC, 1993). 

Les animaux s’intoxiquent alors par voie orale lors de la consommation des denrées contaminées. 

De plus, une contamination verticale de la mère aux petits est possible puisque les aflatoxines 

peuvent passer dans le lait (Brochard et Le Bacle, 2009). 

 

Figure 1 : Aspect microscopique d'A. flavus 
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d. Denrées alimentaires à risque 

Les Aflatoxines sont classiquement retrouvées dans les denrées alimentaires telles que les noix 

(arachides, pistaches, noisettes…), les grains (maïs, millet, sorgho…), le coton, les épices ou 

encore dans le lait (Brochard et Le Bacle, 2009). 

Les denrées alimentaires considérées avec le plus grand risque de contamination sont le maïs et 

le coton atteints par A. flavus ainsi que les graines d’arachides touchées majoritairement par F. 

parasiticus.  

 

 

B. Caractéristiques générales 

a. Classification et structure chimique 

Le squelette des Aflatoxines se compose d’un cycle coumarinique méthylé associé à deux furanes 

(Figure1), auquel s’additionne soit un cycle pentone (Aflatoxines B et M), soit un cycle lactone 

(Aflatoxine G) (Bensakhria, 2018). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Le groupe des Aflatoxines comprends actuellement 18 composés différends dont 6 constituent 

ceux usuellement rencontrés dans les aliments. La structure des principales mycotoxines est 

illustrée par la figure 2 (Pfohl-Leskoxicz, 1999). Il s’agit des toxines B1, B2, G1, G2, M1 et M2 qui 

sont les résultantes du métabolisme des polycétoacides. 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 2 : Coumarine                                Furane 
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b. Propriétés physico-chimique 

La dénomination des Aflatoxines provient du fait de leur fluorescence sous lumière ultra-violette. 

Les Aflatoxines B émettent une fluorescence bleue (« Blue ») et les Aflatoxines G apparaissent 

vertes (« green ») comme présenté à la figure 3 (Steiner et al., 1988). Les Aflatoxines M trouvent 

cependant leur dénomination à partir du lait (« Milk »), aliment à partir duquel elles ont été extraites 

pour la première fois (Asao et al., 1965). 

 

Figure 3 : Structure chimique des principales Aflatoxines 
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Les Aflatoxines sont des molécules de faible poids moléculaire (312 à 330 g/mol), insolubles dans 

les solvants non polaires, très peu solubles dans l’eau mais très liposolubles (Pfohl-Leskoxicz, 

1999). 

Les Aflatoxines sont dites thermostables. En effet leur point de fusion minimum est de 237°C et 

jusqu’à 299°C pour les Aflatoxines M, expliquant ainsi leur résistance aux procédés de cuisson, de 

pasteurisation ou encore de stérilisation (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

Par ailleurs, les aflatoxines sont stables pour des valeurs de pH comprises entre 3 et 10. Ainsi, 

elles sont dégradées par un traitement à l’ammoniaque entraînant la rupture du cycle lactonique, 

procédé cependant interdit pour toutes les denrées alimentaires.  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Figure 4 : Fluorescence verte 

visible sur une figue révélant la 

contamination par l'Aflatoxine G 
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C. Toxicocinétique et mécanismes d’action 

a. Toxicocinétique 

• Absorption des Aflatoxines 

Les Aflatoxines sont bien absorbées par voie orale en raison de leur caractère relativement 

apolaire et de leur caractère non ionisé. Cette absorption orale relativement rapide de ce fait, 

s’effectue majoritairement au niveau du duodénum (Kumagai, 1989). L’absorption des Aflatoxines 

s’effectue par l’intermédiaire d’un transporteur de la famille des transporteurs ABC (Kalpana et al., 

2015). 

• Distribution des Aflatoxines 

En raison de leur caractère relativement liposoluble, les aflatoxines se lient aux protéines 

plasmatiques, principalement l’albumine, permettant leur dissémination dans l’organisme.  

Le taux de liaison aux protéines plasmatiques présente de grandes variations intraspécifiques. Par 

exemple, une étude menée sur des populations humaines en Gambie a révélé un taux de liaison 

d’Aflatoxine B1 par mg d’albumine de 34,9pg/mg pour les populations rurales contre 22,2pg/mg 

dans les zones périurbaines. De plus, ce taux est fortement affecté par le climat et la saisonnalité. 

Ainsi, le taux de 34,9pg/mg est celui de la population rurale durant le mois de juillet et ce dernier 

passe à 83,2pg/mg durant l’hiver (Wild et al., 2000). 

La distribution de l’Aflatoxine B1 s’effectue par la veine porte entraînant ainsi une accumulation 

hépatique. Une diffusion passive au travers des membranes lipidiques à lieu depuis le plasma 

sanguin vers les hépatocytes. Cette diffusion est extrêmement rapide du fait du caractère lipophile 

des Aflatoxines (Müller et Petzinger, 1988). 

Au sein des hépatocytes, les Aflatoxines se distribuent au réticulum endoplasmique, au cytosol, 

aux mitochondries et également au noyau (Ewaskiewicz et al., 1991). 

 

• Biotransformations métaboliques des Aflatoxines 

L’entrée de l’Aflatoxine B1 dans les hépatocytes entraîne l’activation du cytochrome P450 qui 

donne l’Aflatoxine M1 et Q1 par hydroxylation ainsi que l’Aflatoxine B1-8,9-époxyde par 

époxydation, métabolite avec la plus haute toxicité. Cette réaction est illustrée par la figure 5. 

(Hayes et al., 2010)) Ainsi, l’Aflatoxine B1 initialement non nocive, est bioactivé par le foie et 

devient toxique suite à sa métabolisation hépatique en Aflatoxine B1-8,9-époxyde.  

Cependant, des études menées chez le lapin démontrent que la production d’Aflatoxine M est 

mineure chez cette espèce (Patterson, 1973). 

Bien que la voie métabolique hépatique soit très largement prédominante, une biotransformation 
au niveau pulmonaire est décrite via l’action d’enzymes oxydantes comme la lipo-oxygénase ou 
encore la prostaglandine-H-synthétase (Brochard et Le Bacle, 2009). 

Une étude démontre une forte sensibilité chez le lapin chez lequel la Dose létale50 est de 
seulement 0,3-0,5 mg/kg alors qu’elle est supérieure à 10mg/kg chez le rat ou le poulet (Patterson, 
1973). 
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Figure 5 : Métabolisme hépatique de l'Aflatoxine B1 
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• Élimination des Aflatoxines 

L’élimination des Aflatoxines s’effectue à hauteur de 50% par les voies biliaires tandis ce que 

l’élimination urinaire représente entre 15 et 25% de la dose initialement ingérée (Wong et Hsieh, 

1980). 

L’élimination implique la détoxification de l’Aflatoxine B1-8,9-époxyde qui s’effectue majoritairement 

via une conjugaison au glutathion par le biais de la GST (glutathion-S-transférase) pour donner 

l’Aflatoxine B1 GS conjuguée qui sera éliminée par voie biliaire. La portion excrétée par voie 

urinaire le sera sous forme inchangée ou bien après métabolisation comme l’illustre la figure 5 

(Hayes et al., 2010). 

L’excrétion du métabolite M1 s’effectue via la production de lait, proportionnellement à la quantité 

d’ingestion d’Aflatoxine B1. 

Jusqu’à 10% de l’Aflatoxine B1 se fixent aux protéines produites par le foie et demeurent ainsi liés 

pendant plusieurs jours après l’ingestion (Wong et Hsieh, 1980). 

Le lapin de par sa capacité à effectuer la déméthylation et ainsi la formation d’hémiacétal, 

métabolise la dose correspondant à la DL50 en moins d’une minute, là où le mouton met plus de 4h 

(Patterson, 1973). 

b. Mécanismes d’action 

• Effet génotoxique 

La toxicité d’organe des aflatoxines provient de leur bioactivation par le foie et le poumon en 

Aflatoxine B1-8,9-époxyde qui possède des propriétés génotoxique. (Clifford et Rees, 1967) En 

effet, ce métabolite ayant une affinité très forte avec l’azote en position 7 de la guanine, est 

capable de se fixer de manière covalente avec l’ADN et l’ARN cellulaire pour former le trans-8,9-

dihydro-8 (7-guanyl) -9-hydroxy-AFB1. L’Aflatoxine B1-8,9-époxyde étant produite au niveau 

pulmonaire et hépatique, elle entraîne principalement des conséquences au niveau de ces 

organes pouvant donc entraîner le développement de cancers hépatiques et pulmonaires en 

particulier (Pfohl-Leszkowicz, 2009). 

Actuellement, les mutations intéressant les gènes suppresseurs de tumeurs comme le gène p53 

ou encore les gènes codant pour la glutathion-S-transférase (enzyme permettant la détoxification 

de l’Aflatoxine B1-8,9-époxyde) concentrent les recherches (Brochard et Le Bacle, 2009). 

• Effet immunosuppresseur 

Plusieurs mécanismes justifiant l’effet immunosuppresseur des Aflatoxines sont décrits. Il 

semblerait que l’immunosuppression induite par l’Aflatoxine B1 trouve sa source principalement 

dans le stress oxydatif et l’apoptose cellulaire. En effet, l’Aflatoxine B1 favorise la production 

d’espèces réactives totales de l’oxygène ainsi que l’oxydation des biomolécules (Mary et al., 

2012). 

De plus, il est démontré que le stress oxydatif induit par l’Aflatoxine B1, inhibe la prolifération des 

lymphocytes et celle de l’interleukine 2 via la voie de signalisation ERK1/2 (Hao et al., 2015). 
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Une étude plus récente rapporte que l’Aflatoxine B1 stimule la polarisation des macrophages 

alvéolaires M1 et M2 et favorise la sécrétion d’interleukine 10, induisant une immunosuppression 

chez la souris (Sun et al., 2018). 

Enfin, l’analyse des profils transcriptionnels montre que les signaux du récepteur activé par les 

proliférateurs de peroxysomes et de la protéine kinase activée par les mitogènes peuvent 

également être impliqués dans l'immunosuppression dédiée par l’Aflatoxine B1 (Choi et al., 2020). 

• Diminution de la stéroïdogénèse et de la spermatogénèse 

Les métabolites de l’Aflatoxine B1 possèdent la capacité de se lier à la protéine régulatrice aiguë 

stéroïdogène (StAR). Cette fixation altère le transport du cholestérol vers les mitochondries et 

abaisse l’efficacité de la stéroïdogénèse. Cela se manifeste par des chutes significatives des taux 

sériques de testostérone et des enzymes stéroïdogènes testiculaires (Supriya et al., 2014). 

Ces modifications entraînent à leurs tours des altérations de la spermatogénèse se manifestant 

par une diminution de spermatozoïdes totaux, viables, mobiles et une augmentation de 

spermatozoïdes avec des anomalies morphologiques. 

• Retard de croissance 

Bien que les mécanismes sous-jacents demeurent flous et partiellement incompris, il a été prouvé 

chez différentes espèces animales mais également chez l’humain, qu’un retard de croissance est 

associé à l’exposition et l’ingestion d’Aflatoxines (Gong et al., 2004). 

• Interactions médicamenteuses 

L’Aflatoxine B1 est un substrat de la glycoprotéine P de la famille des transporteurs ABC. Elle 

présente aussi des propriétés inhibitrices du CYP450. Ces deux caractéristiques peuvent être à 

l’origine de phénomènes de compétitions et d’altération de la pharmacocinétique de ce rtains 

médicaments absorbés par la protéine P comme l’enrofloxacine par exemple. Elle peut aussi 

ralentir le métabolisme de certains médicaments métabolisés par le CYP450 (Kalpana et al., 

2015). 
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2. Les Ochratoxines 

C’est durant l’année 1965 que des chercheurs Sud-Africains ont isolée l’Ochratoxine A pour la 

première fois à partir de souches d’Aspergillus ochraceus. Elle a par la suite été identifiée dans les 

conditions naturelles en 1969 aux USA, dans un échantillon de maïs. 

A. Origine et répartition 

a. Organismes producteurs 

Bien que les principales moisissures productrices soient Aspergillus 

ochraceus (Figure 7) et Penicillium verrucosum, l’Ochratoxine A peut-être 

synthétisée et excrétée par une vingtaine d’autres espèces d’Aspergillus 

et de Penicillium (Holmberg et al., 1991). 

Par ailleurs certaines souches de moisissures synthétisent simultanément 

plusieurs toxines. Par exemple, Aspergillus ochraceus est capable de 

produire des Aflatoxines et des Ochratoxines conjointement (CREPPY, 

1995). De plus, l’exposition simultanée à différentes toxines décuple la 

toxicité de l’Ochratoxine A (Alassane-Kpembi et al., 2017). 

 

 

 

b. Répartition géographique et conditions de production 

Aspergillus ochraceus est capable de croître dans une plage de température allant de 8 à 37°C 

avec un optimum situé entre 24 et 31°C (Trenk et al., 1971). Une activité en eau (aw) de l’ordre de 

0,95 à 0,99 est nécessaire. Ainsi, A. ochraceus est une moisissure incapable de se développer à 

des valeurs d’activité de l’eau trop basse, elle est ainsi qualifiée de xérotolérante  (Agence 

Française de la sécurité des aliments, 2006). 

La croissance de Penicillium verrucosum est lente et s’effectue à basse température (entre 0 et 

31°C avec un maximum à 20 °C) et pour des activités en eau inférieures à 0,8. Ainsi, il est cloîtré 

aux zones froides ou tempérées dont notamment le Canada, l’Europe centrale et celle du nord 

(Czaban et al., 2006). 

c. Modes de contamination 

Concernant A. ochraceus, la contamination s’effectue aux champs directement mais également au 

moment du stockage. En effet, les insectes et les acariens sont les vecteurs des spores de 

moisissures qu’ils introduisent directement à l’intérieur des grains et des fruits. Différents oiseaux 

et rongeurs peuvent entraîner une contamination selon les mêmes mécanismes. 

 

d. Denrées alimentaires à risque 

Tandis que P. verrucosum est essentiellement retrouvé dans les céréales, le spectre de 

contamination des denrées par l’Ochratoxine A via A. ochraceus est bien plus large et diverse. En 

Figure 6 : Représentation 

schématique d'A. 

ochraceus 
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effet, on le retrouve dans les céréales, les fruits secs, le cacao, le café, les épices mais aussi dans 

les abats (surtout dans le sang et au niveau des organes filtres), le poisson, le lait ou le fromage 

d’animaux ayant consommés des aliments préalablement contaminés (SCHRENK et al., 2020). 

L’Ochratoxine A peut-être également retrouvée dans les raisins et donc a posteriori dans le vin. 

A.carbonarius est la principale moisissure mise en cause actuellement concernant la présence de 

mycotoxines dans le vignoble Français (AFSSA, 2009). 

 

B. Caractéristiques générales 

a. Classification et structure chimique 

Les Ochratoxines regroupent actuellement 9 composés différents. Cependant, l’Ochratoxine A 

demeure la plus connue, la plus abondante mais également celle avec la plus haute toxicité 

(Ewaskiewicz et al., 1991). 

Leur squelette de base se compose de phénylalanine associée à un groupement de dihydro-

coumarine. Les différentes Ochratoxines sont des dérivés de l’Ochratoxine A. (Figure 6, (Höhler, 

1998)). 

 

  

  

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Figure 7 : Structures chimiques des principales Ochratoxines 
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b. Propriétés physico-chimiques 

L’Ochratoxine A est un acide organique faible de pKa 3,2 qui se présente sous la forme d’un solide 

cristallin blanc. Sous forme ionisée, elle est soluble dans les solvants organiques polaires mais 

très peu solubles dans l’eau. 

L’Ochratoxine A possède également une fluorescence sous lumière ultraviolette. Ainsi elle 

apparaît verte en milieu acide et bleue en milieu alcalin. C’est grâce à cette propriété qu’il est 

possible de la détecter et de la doser (Frenette et al., 2008). 

Elle se présente sous la forme d’un cristal  à point de fusion relativement bas (90°C à 169°C) 

(Pohland et al., 1982) permettant sa dégradation, partielle au moins, lors des procédés de cuisson 

ou de stérilisation (Müller, 1982). 

En plus de sa sensibilité aux traitements thermiques, l’Ochratoxine A est instable lors d’exposition 

à la lumière blanche et à la lumière bleue tandis que les expositions aux autres longueurs d’onde 

n’entraînent pas sa dégradation (Schmidt-Heydt et al., 2012). 

 

C. Toxicocinétique et mécanismes d’action 

a. Toxicocinétique 

• Absorption des Ochratoxines 

L’exposition aux Ochratoxines s’effectue le plus souvent par voie orale après exposition à des 

aliments contaminés. Leurs absorptions débutent dès l’arrivée dans l’estomac mais elle est 

maximale au niveau du jéjunum du fait du délai de la vidange gastrique. Chez le lapin, la 

biodisponibilité est de 56% et la concentration maximale est obtenue après une heure (Galtier et 

al., 1981). 

Cette absorption se déroule majoritairement par diffusion passive de la forme non ionisée de 

l’Ochratoxine A au travers de la paroi digestive du fait de sa grande liposolubilité. Cependant, un 

passage actif est également démontré via des co-transporteurs sodium/glucose (Maresca et al., 

2001). 

• Distribution des Ochratoxines 

Par la suite, l’Ochratoxine A se distribue faiblement à l’ensemble de l’organisme en raison de sa 

fixation à l’albumine plasmatique. Son taux de liaison à l’albumine est de 99,8%. Cette propriété 

explique la très longue demi-vie d’élimination de l’Ochratoxine avec une persistance des 

concentrations plasmatiques plus d’un mois après la contamination (Studer-Rohr et al., 2000). 

La partie non liée à l’albumine se fixe à des molécules non encore identifiées de 20 kDa avec une 

affinité de liaison bien supérieure à celle de l’albumine. Cette fixation, bien que ne concernant 

qu’une infime partie de l’Ochratoxine A n’est pas pour autant anecdotique du fait que ces petites 

molécules puissent passer librement le filtre glomérulaire et ainsi atteindre plus aisément la 

fonction rénale (Schwerdt et al., 1999). 

Chez le lapin, les études révèlent que l’Ochratoxine A s’accumule dans différents tissus avec une 

concentration maximale dans le sang puis dans les reins, la glande mammaire, le foie et enfin les 
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muscles. De plus, des résidus d’Ochratoxine A sont retrouvés jusqu’à 4 semaines après 

l’exposition initiale (Mir et Dwivedi, 2012) (Ferrufino-Guardia et al., 2000). 

• Biotransformations métaboliques des Ochratoxines 

Suite à l’absorption de l’Ochratoxine A, une première hydrolyse via la carboxypeptidase A et l’-

chymotrypsine aboutie à la formation d’Ochratoxine , non toxique pour l’organisme, et de 

phénylalanine. Chez le lapin, le duodénum, l’iléum ainsi que le pancréas réalisent majoritairement 

cette biotransformation alors qu’elle est inexistante au niveau des reins et du foie (Kanisawa et al., 

1979). 

De surcroît, les différentes peroxydases hépatiques conduisent à la formation d’Ochratoxine B, 

tandis que les cytochromes du complexe CYP450 catalysent la métabolisation de l’Ochratoxine A 

en métabolites hydroxylés qui possèdent une plus faible toxicité. L’ensemble de ces 

transformations sont décrites sur la figure 8 (Kőszegi et Poór, 2016). 

 

 

 

Ainsi, la Dose létale50 de l’Ochratoxine A chez le lapin s’est avérée être de 10mg/kg de poids 

corporel (Manoj Kumar et al., 2007). 

 

Figure 8 : Métabolisme de l'Ochratoxine A 



 

Page 20 

• Élimination des Ochratoxines 

Chez le lapin, l’élimination des Ochratoxines semble majoritairement se faire par voie urinaire. En 

effet, l’excrétion est transépithéliale et implique la mise en œuvre des transporteurs d’anions 

organiques (« organic anion transporters », OAT) impliqués dans l’élimination rénale de 

nombreuses molécules comme les pénicillines ou les diurétiques, par exemple (Groves et al., 

1999). 

 De plus, une partie des dérivés semble réabsorbé via les OAT et ainsi remise en circulation dans 

le sang, expliquant l’élimination très lente et la persistance prolongée des toxiques dans 

l’organisme en plus de la forte liaison aux protéines plasmatiques (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

Une élimination par voies fécale et biliaire des métabolites hydroxylés est également décrite (Kane 

et al., 1986). 

De surcroît, Il a été démontré une élimination via le lait chez la lapine. Cette élimination est 

constante durant toute la lactation avec un rapport des concentrations entre le lait et le plasma de 

0,015. Une corrélation linéaire est prouvée entre le taux d’Ochratoxine A présent dans le lait et 

celui mesuré dans le plasma des nourrissons allaités (Ferrufino-Guardia et al., 2000). 

 

b. Mécanismes d’action 

• Activités sur la synthèse protéique 

L’inhibition de la synthèse protéique par l’Ochratoxine A se fait via l’altération de l’activité de la 

phénylalanine t-ARN synthase (Dirheimer et Creppy, 1991) mais également par l’influence exercée 

sur la transcription de nombreuses autres protéines, entraînant ainsi de nombreux effets 

intracellulaires spécifiques détaillés ci-après (Vettorazzi et al., 2013). 

• Activités sur le métabolisme des glucides 

Chez le lapin, l’Ochratoxine A possède un effet hyperglycémiant résultant d’une stimulation de la 

glycogénolyse et d’une augmentation de la néoglucogenèse (Verma et Shalini, 1998). Cette action 

découle de la baisse d’activité de la phosphoénolpyruvate-carboxykinase (Meisner et Meisner, 

1981). 

• Activités sur le métabolisme des lipides 

Parallèlement, l’Ochratoxine A augmente significativement la réaction de peroxydation des lipides, 

entraînant l’oxydation des acides gras poly-insaturés, altérant ainsi les membranes cellulaires 

phospholipidiques et causant de graves dommages cellulaires (Halliwell et Gutteridge, 1988). 

Cette peroxydation se déroule également au niveau des membranes du réticulum endoplasmique 

et entraîne une augmentation significative du taux de calcium cytosolique et ainsi une modification 

de la calcémie sanguine (Khan et al., 1989). 

• Activités sur la respiration mitochondriale 

La respiration mitochondriale se voit diminuer du fait de l’altération des transporteurs de 

phosphates de sa membrane conduisant à la défaillance de son activité ATP-asique, doublée de 
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nombreuses inhibitions de synthèse protéique nécessaire au fonctionnement du cycle de Krebs 

(Meisner et Chan, 1974). 

• Effet génotoxique  

Bien qu’il soit prouvé que l’Ochratoxine A possède des effets génotoxiques, les mécanismes mis 

en jeu ne sont pas entièrement élucidés. Une première hypothèse incrimine les dérivés réactifs de 

l’oxygène (radicaux libres, ions oxygénés, peroxydes) qui entraîneraient un stress oxydatif causant 

des cassures dans l’ADN.  Une seconde hypothèse suggère une bio-activation de l’Ochratoxine A 

conduisant à la formation d’espèces électrophiles qui réagiraient avec l’ADN (Hadjeba-Medjdoub 

et al., 2012). 

Une étude expérimentale chez le lapin révèle l’apparition d’anomalies viscérale (anomalies 

cardiaques, microphtalmie), squelettiques (chute du poignet, scoliose, côtes rudimentaires) 

corrélée positivement avec la dose d’Ochratoxine A administrée.  

Des anomalies histopathologiques des tissus fœtaux (foie, reins, encéphale, cœur, yeux) ont été 

mises en évidence et également corrélées positivement à la dose initialement absorbée. 

Cependant, l’administration simultanée d’Ochratoxine A et d’Aflatoxine B1 semble montrer une 

interaction antagoniste entre les 2 mycotoxines (Wangikar et al., 2005). 
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3. Les alcaloïdes de l’ergot 

L’ergot est un champignon qualifié de bio-agresseur de par le fait qu’il contamine de nombreuses 

plantes et cause ainsi de nombreuses pertes économiques. D’autre part, il est responsable de 

phénomènes d’intoxications à dominante neurologique, bien décrits chez l’Homme et connu sous 

le nom d’« ergotisme ». La première mention de l’ergotisme, ou d’intoxication aux alcaloïdes 

produits par l’ergot, remonte au XVIIème siècle où ce dernier aurait été responsable d’une épidémie 

à l’origine de plus de 40 000 décès. 

A. Origine et répartition 

a. Organismes producteurs 

Les producteurs des alcaloïdes de l’ergot sont les champignons du genre Claviceps dont le 
représentant le plus connu et le plus étudié dans le contexte de la sécurité alimentaire est 
Claviceps purpurea. Ce dernier produit principalement des Ergopeptines (Brochard et Le Bacle, 
2009). 
 
Les différentes espèces de Claviceps sont différenciés par leur couleur, leur forme mais aussi par 

la taille des formes de résistances de ce champignon nommé « sclérotes » qui dépend davantage 

de la plante hôte que de l’espèce de Claviceps considérée. 

 

b. Répartition géographique et condition de production 

Bien que la plupart des espèces de Claviceps soient originaires des régions tropicales, on retrouve 

majoritairement Claviceps purpurea dans les régions tempérées du globe. 

Le développement de C. purpurea est optimal lorsque le différentielle de température entre l’hiver 

et le printemps est de l’ordre de 15°C, qu’une humidité suffisante est présente (Schumann et al., 

2007) et que les périodes d’obscurité ne sont pas trop importantes car elles constituent un facteur 

défavorable (Alderman, 1993). 

Enfin, une humidité de 77% apparue à la suite d’une averse succédant un temps ensoleillé, 

permets une éjection optimale des ascospores. 

c. Modes de contamination 

 

Le Claviceps revêt 2 formes particulières :  

• La forme de résistance appelée sclérote  

• La forme végétative qualifiée de sphacélie 

Lorsqu’un sclérote devient mâture, il entre en dormance durant la période hivernale. Puis, à la 

faveur d’un printemps humide et suffisamment chaud, il germe et produit des ascospores. Ces 

derniers, par le biais du vent, vont pouvoir atteindre et se fixer aux pistils des plantes cibles 

Cependant, la période de sensibilité des plantes est éphémère. En effet, toute infestation est 

impossible une fois la fleur fécondée ou bien lorsque les stigmates ne sont plus apparents, ne 

permettant plus ainsi aux ascospores de s’apparier. 
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Si l’appareillement a pu avoir lieu, l’hyphe mycélien colonise l’ovaire de la fleur en seulement 24h 

et l’ergot se développe à la place de la graine (Schumann et al., 2007). 

La quantité d’alcaloïdes en unité de masse contenue dans un sclérote oscille entre 0,01 et 0,5% 

(Lorenz et Hoseney, 1979). 

 

d. Denrées alimentaires a risque 

C.purpurea possède un spectre d’hôte extrêmement large comprenant plusieurs centaines 

d’herbes et de graminées. 

Cependant, les plantes dites à « pollinisation ouverte » comme le seigle, le vulpin ou encore le ray-

grass sont davantage à risque que celles dites à « pollinisation fermée » comme le blé ou l’orge, 

du fait de la plus grande probabilité de fixation des ascospores sur les stigmates. 

 

B. Caractéristiques générales 

a. Classification et structure chimique 

L’ensemble des alcaloïdes de l’ergot dérivent tous de l’Ergoline, qui elle-même est la résultante 

d’une réaction de condensation d’un acide aminé : le tryptophane. Il existe de nombreux alcaloïdes 

de l’ergot que l’on regroupe généralement en 3 catégories (Figure 9) :  

1. Les alcaloïdes ergoliniques ou dérivés de l’acide lysergique dont les principaux 

représentants sont l’Ergotamine et l’Ergine. 

2. Les Ergopeptines qui dérivent également de l’acide lysergique qui comprennent notamment 

l’Ergocristine, l’Ergotamine ou bien l’Ergovaline.  

3. Les Clavines ou dérivés de la diméthylergoline comprenant par exemple la Chanoclavine, 

l’Agroclavine ou encore la Penniclavine. 

 

Les deux toxines majeures, retrouvées dans plus de 400 échantillons céréaliers sur cinq années 

successives sont l’Ergotamine et l’Ergocristine (Khan et al., 1989). 
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b. Propriétés physico-chimiques  

Les alcaloïdes de l’ergot constituent un groupe très vaste duquel se dégagent des caractéristiques 

principales. 

Ils se retrouvent sous forme de cristaux incolores très peu solubles en solution aqueuse mais 

extrêmement liposolubles. 

De par leur structure générale, ils sont très instables face aux rayons ultra-violet et très sensibles à 

l’oxydation photolytique. En raison de leur fragilité, leur toxicité diminue au cours d’un stockage 

prolongé (Komarova et Tolkachev, 2001). 

Par ailleurs,  la cuisson ainsi que les différents traitements thermiques neutralisent la grande 

majorité des alcaloïdes, notamment les Ergopeptines.(IPCS, 1990)  

Cependant, les alcaloïdes contenus dans les sclérotes demeurent actifs malgré les procédés de 

transformation (ex : mouture) (Pearse, 2006). 

 

Figure 9 : Structures chimiques des principaux alcaloïdes 
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C. Toxicocinétique et mécanismes d’action 

a. Toxicocinétique 

• Absorption des alcaloïdes de l’ergot 

Le premier mode de contamination est l’ingestion de denrées contaminées bien qu’une 

contamination par voies respiratoire et transcutanée demeure possible (Strickland et al., 2011). 

Une étude chez le lapin démontre une appétence plus importante et une satiété plus tardive pour 

les aliments non contaminés par des alcaloïdes de l’ergot par rapport aux aliments contaminés 

(Panaccione et al., 2006). 

L’absorption à lieu au travers de l’épithélium digestif via un mécanisme de diffusion passive mais 

également par le biais d’un transport actif impliquant des transporteurs utilisant de l’ATP.  

Le taux d’absorption de ces différents alcaloïdes dépend de leur solubilité et de leur degré 

d’ionisation. Par exemple le taux d’absorption maximal de l’Ergotamine est atteint au bout de 2 

heures et la biodisponibilité orale avoisine les 60%. De plus, le taux d’absorption par voie rectale 

est 20 fois supérieur à celui par voie orale (Aellig et Nüesch, 1977). 

 

• Distribution des alcaloïdes de l’ergot 

Après absorption, la distribution des alcaloïdes dérivés de l’ergot s’effectue par l’intermédiaire du 

système lymphatique qui permet l’acheminement de ces dernier vers le sang et in fine la 

distribution à l’ensemble des organes. 

Chez le lapin, cette distribution depuis le compartiment vasculaire vers les différents organes 

s’effectue rapidement et presque complètement en moins de 2 minutes (Mäntylä et al., 1977). 

Bien que chez certaines espèces, les alcaloïdes soient capables de franchir la barrière hémato-

méningée, des études menées sur le lapin ont montré que différents dérivés de l’acide lysergique 

sont incapables de passer cette barrière (Lv et al., 2005). 

• Biotransformations métaboliques des alcaloïdes de l’ergot 

Les mécanismes précis expliquant les biotransformations subies par les alcaloïdes dans 

l’organisme demeurent majoritairement inconnus. En première hypothèse, des mécanismes 

communs à l’humain et aux animaux sont avancés mettant en jeu la sous famille CYP3A du 

système enzymatique du cytochrome P450, qui hydroxylerait et désalkalyserait les alcaloïdes de 

l’ergot (Moubarak et al., 2002). 

La structure des métabolites résultants de ces biotransformations reste inconnue. Cependant, leur 

activité semble persister longtemps dans l’organisme (Moubarak et al., 2003). 

Une étude comparative concernant les DL50 des différents alcaloïdes révèlent une sensibilité 

accrue chez le lapin dont les résultats sont présentés ci-dessous (BEUERLE et al., 2012). 
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En effet, à titre de comparaison la DL50 de l’Ergométrine par voie orale chez le rat est 24 fois plus 
élevée que chez le lapin. 
 

• Élimination des alcaloïdes de l’ergot 

Les voies d’élimination diffèrent selon la masse molaire des alcaloïdes. Ceux ayant une masse 

molaire inférieure à 350g/mol sont excrétés dans les tubules rénaux et éliminés via les urines. 

L’élimination s’effectue à parts égales dans les urines et via la production biliaire pour les 

molécules comprises entre 350 et 450 g/mol. Enfin, pour les mycotoxines de plus de 450g/mol, 

l’excrétion est exclusivement biliaire. 

De plus, le caractère basique et liposoluble de la forme ionisée des alcaloïdes de l’ergot favorise 

leur passage dans le lait. En effet, bien que le mécanisme demeure inconnu, des alcaloïdes 

peuvent être retrouvés dans le lait des individus ayant consommés des graminées contaminées 

(Guerre, 2001). 

b. Mécanismes d’action 

• Généralités 

Les mécanismes d’action des alcaloïdes reposent sur l’analogie structurale avec différents 

neurotransmetteurs endogènes : l’adrénaline, la noradrénaline, la dopamine et la sérotonine. 

L’adrénaline, la noradrénaline et la dopamine dérivent de la tyrosine et appartiennent à la famille 

des catécholamines. Elles permettent notamment l’adaptation de la fréquence cardiaque, de la 

pression artérielle ou encore de la glycémie. 

La sérotonine appartient à la famille des tryptamines et joue un rôle prépondérant dans le cycle du 

sommeil l’agressivité, l’anxiété ou encore dans la perception des stimuli nociceptifs. 

Figure 10 : DL50 des différents alcaloïdes chez le lapin 
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Ainsi, les alcaloïdes de l’ergot vont ainsi pouvoir agir sur les récepteurs α et ß-adrénergiques mais 

aussi avec les récepteurs sérotoninergiques (5-HT1 et 5-HT7) et enfin avec les récepteurs 

dopaminergiques (D1, D2, D3, D4 et D5). 

Selon la conformation spatiale des alcaloïdes, il en résulte au sein des organismes un effet 

agoniste ou bien antagoniste. 

• Effets adrénergiques  

Les alcaloïdes de l’ergot se comportent à la manière d’agonistes partiels vis-à-vis des récepteurs 

adrénergiques. 

Ainsi, via leur action sur les récepteurs α1 et α2, ils entraînent une mydriase, une contraction des 

sphincters vésicaux et une vasoconstriction pouvant conduire à des phénomènes d’ischémie 

sévère chez le lapin (Korn et al., 2014). A noter que le pouvoir vasoconstricteur des alcaloïdes 

diffère selon les molécules. En effet, l’Ergovaline et l’Ergotamine sont de loin les agents les plus 

puissants (Klotz et al., 2007). 

De plus, ils provoquent une exacerbation de la glycogénolyse hépatique associée à une inhibition 

de la sécrétion d’insuline conduisant à une hausse de la glycémie sanguine. Enfin, au niveau 

utérin, les alcaloïdes de l’ergot ont un effet ocytocique via leur action adrénergique (Tran et al., 

1983). 

Au niveau des récepteur ß1 et ß2, les alcaloïdes entraînent une tachycardie et une hausse de 

l’inotropisme. 

• Effets dopaminergiques 

Les alcaloïdes de l’ergot sont également des agonistes dopaminergiques. Ainsi, l’Ergométrine 

notamment entraîne une inhibition de la fonction de lactation voire une agalactie suite à l’inhibition 

de la sécrétion de prolactine via la production de prolactin inhibiting factor au niveau 

hypothalamique (Tran et al., 1983). 

De plus, une étude chez le lapin démontre une stimulation des récepteurs dopaminergiques 

rétiniens par différents alcaloïdes de l’ergot comme l’Ergométrine ou encore l’agroclavine via le 

dosage de la production d’AMP cyclique, métabolite relatant de l’effet dopaminergique 

(Schorderet, 1976). En effet, les alcaloïdes de l’ergot réduisent de manière dose-dépendante la 

pression intraoculaire chez les lapins en diminuant la production et l’afflux d’humeur aqueuse 

(Puras et al., 2002). 

• Effets sérotoninergiques 

Les alcaloïdes ont aussi une action agoniste sur les récepteurs sérotoninergiques. Ainsi ils 
entraînent une vasoconstriction qui semble chez le lapin, majoritairement médiée par les 
récepteurs 5-HT1 (MacLennan et Martin, 1990). 

Ils jouent également un rôle sur le péristaltisme intestinal et utérin, dans les phénomènes 
inflammatoires et allergiques ainsi que sur le processus émétique. 
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• Autres effets 

De surcroît, les alcaloïdes de l’ergot ont une activité antagoniste des récepteurs GABA. Cette 

inhibition serait à l’origine d’une modification du seuil d’excitabilité neuronal et expliquerait ainsi la 

survenue de phénomènes convulsifs et hallucinogènes (AFSSA, 2009). 

Les données actuelles ne permettent pas d’attester d’une action mutagène ou d’un effet 

génotoxique sur les organismes eucaryotes. 

De part ces différents mécanismes cellulaires, des analogues d’alcaloïdes de l’ergot sont 

commercialisés à des fins médicales. Ils sont ainsi utilisés en tant qu’antimigraineux via leur 

puissante action vasoconstrictrice au niveau cérébral ou encore en obstétrique où leur action 

hypertonique utérine permet de juguler les hémorragies. 
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4. Les Fumonisines 

C’est durant l’année 1988, grâce aux techniques de résonance magnétique et spectrométrie de 

masse que furent découvertes les fumonisines (BEZUIDENHOUT, 1988). 

A. Origine et répartition 

a. Organismes producteurs  

Les fumonisines sont exclusivement le fruit de la production de micromycètes du genre Fusarium 

dont les deux principaux représentant sont Fusarium proliferatum et Fusarium moniliforme.  

b. Répartition géographique et conditions de production 

Les moisissures du genre Fusarium sont cosmopolites aussi bien adaptées aux climats tempérés 

qu’aux régions chaudes et humides. 

Le développement de ces moisissures est optimal pour une température de 35°C bien que leur 

développement soit possible dans une fourchette de 5°C à 40°C. Elles sont ainsi qualifiées de 

moisissures thermotolérantes. Cependant, plus aucune croissance n’est observée au-delà de 

40°C. Par ailleurs, les fumonisines peuvent être produites entre 4°C et 35°C avec une production 

optimale pour une température de 20°C (Jaskiewicz et al., 1987). 

La production de fumonisines est optimale lorsque l’humidité du substrat est de 32%. De plus, 

l’activité en eau (Aw) nécessaire à la toxinogenèse est bien supérieur à celle conditionnant la 

croissance de la moisissure. Ainsi, lorsque l’Aw passe de 1 à 0,9, la production de fumonisines est 

divisée par près de 300 (Cahagnier et al., 1995). 

La moisissure comme la mycotoxine produite résistent très mal aux atmosphères confinées et/ou 
modifiées. 

c. Modes de contamination 

L’infestation des végétaux peut tout d’abord être exogène via l’action d’insectes, d’oiseaux ou bien 

du vent. Cependant, elle peut tout aussi bien être endogène dans le cas où la semence est 

contaminée dès le stockage, avant la germination (AFSSA, 2009). 

En effet, le genre Fusarium infeste les grains, mais également les feuilles et les racines. De plus, 

l’infestation par Fusarium moniliforme peut passer inaperçue car le végétal atteint ne présente pas 

de signes visibles et apparaît alors sain. On la qualifie de moisissure endophyte (Nelson, 1992). 

d. Denrées alimentaires à risques 

Les moisissures du genre Fusarium sont des parasites courant des végétaux. Elles peuvent en 

entre autres, infester l’avoine, le haricot ou encore le riz, mais le maïs est très largement en tête 

des échantillonnages contrôlés positifs (Nelson, 1992). 
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B. Caractéristiques générales 

a. Classification et structure chimique 

Les fumonisines sont classées en différents groupes et (sous-groupes) : A (A1, A2), B (B1, B2, B3, 

B4) C (C1, C2, C3, C4) et P (P1, P2, P3). Les Fumonisines B1 et B2 sont les plus fréquemment 

produites.   

La structure de base des fumonisines repose sur une longue chaîne carbonée portant des 

groupements méthyles et amines. À cette structure viennent se greffer des groupements amines, 

acétylamines et pyridines permettant la distinction entre les différentes fumonisines. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

b. Propriétés physico-chimiques 

Les fumonisines sont des solides amorphes, solubles dans l’eau et le méthanol mais insolubles 

dans les solvants apolaires du fait qu’elles comportent des fonctions acides carboxyliques. Leur 

température de fusion est de l’ordre de 105°C (Vesonder et al., 1992). 

Les traitements thermiques (cuisson, friture) permettent la destruction des fumonisines mais la 

température doit être suffisamment importante (105°C), les toxines B1 et B2 étant particulièrement 

thermostables. Ainsi, il arrive que des fumonisines subsistent dans les produits alimentaires 

transformés (Dupuy et al., 1993). 

Figure 11 : Structure chimique des principales Fumonisines 
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Les fumonisines, particulièrement la B1, sont altérées pour des pH inférieurs à 4 et supérieurs à 10 

et résistent ainsi davantage à des pH neutres (Jackson et al., 1996). 

C. Toxicocinétique et mécanismes d’action 

a. Toxicocinétique 

• Absorption des Fumonisines 

La principale voie d’absorption décrite des fumonisines est la voie orale. Cette absorption au 

niveau du tractus digestif est relativement faible mais la sensibilité accrue du lapin, 6 fois moins 

résistant que les bovins par exemple, fait de ces dernières un véritable danger (Bolger et al., 

2001). 

• Distribution des Fumonisines 

Après un passage dans le réseau vasculaire duquel les Fumonisines sont rapidement éliminées, 

une distribution aux différents organes intervient. Cette distribution est rapide mais faible. On 

notera cependant une accumulation préférentielle au niveau hépatique et rénal avec une 

concentration rénale près de 10 fois supérieure à la concentration plasmatique (Voss et al., 2001). 

• Biotransformations métaboliques et élimination des Fumonisines 

Les mécanismes de biotransformation des Fumonisines demeurent encore grandement 

énigmatiques. Les transformations métaboliques s’effectueraient ainsi au niveau du tube digestif 

via l’action du microbiote digestif (Shephard et al., 1995). 

Cependant différentes études corroborent le fait que les Fumonisines seraient éliminées sous 

formes inchangées. En effet, on les retrouve intactes après leurs excrétions biliaires et rénales qui 

sont les 2 voies d’élimination majoritaires. Une élimination fécale minoritaire est également décrite  

(Voss et al., 2007). 

 

b. Mécanismes d’action 

• Action sur les sphingolipides 

L’action des Fumonisines et en particulier de la Fumonisine B1 repose sur l’analogie structurale de 

cette dernière avec la sphingosine, constituant majoritaire et essentiel des sphingolipides 

membranaires. 

Cette analogie structurale entraîne l’inhibition de la céramide-synthase, enzyme indispensable 

dans la synthèse des précurseurs des sphingolipides ; les céramides (Merrill et al., 2001). 

Une conséquence immédiate d’une telle inhibition est l’accumulation de sphinganine et dans une 

moindre mesure de sphingosine, deux composés hautement réactifs, dans les tissus, le sérum et 

l’urine (Joint FAO/WHO Expert Committee on Food Additives et al., 2001) (Figure 12 : (Voss et al., 

2007)). 
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Chez le lapin, une corrélation entre l’accumulation de ces composés et l’initiation de phénomènes 
d’apoptoses et de mitoses anarchiques a d’ores et déjà été démontrée. Ces effets cellulaires sont 
respectivement plus marqués par ordre décroissant au niveau rénal, hépatique, pulmonaire, 
pancréatique et musculaire (Gumprecht et al., 1995). 
 
En effet, les déchets métaboliques de la cascade incomplète des sphingolipides exercent des 
effets pro-apoptiques, cytotoxiques ou encore inhibiteurs de croissance. De plus, une perte de la 
fluidité membranaire et l’inhibition du fonctionnement de différentes enzymes sont également 
rapportés (Merrill et al., 2001). 
 

• Effet cancérogène 

L’exposition et la consommation chronique de denrées alimentaires contaminées semblent avoir 

des effets néphrocarcinogènes et hépatocarcinogènes. Le mécanisme de la cancérogénèse est 

épigénétique et semble lié à la prolifération cellulaire compensatoire qui accompagne l’apoptose 

(Wilson et al., 1985). 

• Effet sur la reproduction 

Par ailleurs, il a été démontré une absence d’embryotoxicité par passage transplacentaire de la 

Fumonisine B1 chez le lapin (LaBorde et al., 1997). Cependant, d’autres études plus récentes 

chez le rat suggèrent que l’embryotoxicité dépendraient de la dose et de la période de gestation à 

laquelle elle est administrée. 

Figure 12 : Mécanisme des sphingolipides et interaction de la Fumonisine B1 
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5. Les Trichothécènes 

Ces mycotoxines ont suscité un vif intérêt suite à la seconde Guerre mondiale. En effet, le 

gouvernement Américain a suspecté l’Union Soviétique d’avoir fait l’usage de ces mycotoxines au 

Laos, au Cambodge et en Afghanistan en tant qu’armes chimiques (AFSSA, 2009). 

 

A. Origine et répartition 

a. Organismes producteurs 

Une importante diversité de moisissures sont capables de produire les Trichothécènes. Parmi elle, 

on recense les champignons appartenant aux genres Fusarium, Trichoderma, Strachybotris, 

Cephalosporum et Trichothecium. Le genre Fusarium étant très largement le plus répandu et le 

plus prolifique (AFSSA, 2009). 

 

b. Répartition géographique et conditions de production 

La répartition des Trichothécènes et donc des moisissures productrices est mondiale. On les 

retrouve aussi bien dans les régions humides et froides des USA que dans celles davantage 

tempérées de l’Europe. 

Les conditions de croissance fongique des différentes moisissures productrices ainsi que celles 

des Trichothécènes sont complexes et partiellement identifiées du fait de leur grande diversité. À 

titre d’exemple, le développement de Fusarium roseum se fait pour des températures supérieures 

à 20°C alors qu’il a lieu entre -2°C à 35°C pour le genre Fusarium tricinctum. Cependant, les 

épisodes d’intempéries couplés à ceux de refroidissement semblent permettent une optimisation 

du développement fongique et de la toxinogénèse.  

Figure 13 : Principales moisissures productrices de Trichothécènes 
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c. Modes de contamination  

La contamination par des moisissures du genre Fusarium peut survenir lors de 3 stades différents :  

1. Lors de la culture au champ : les principales moisissures incriminées sont F. graminearium, 

F. culmorum et F. nivale qui produisent principalement des Trichothécènes du groupe B 

comme la vomitoxine. 

2. Lors de la récolte ou du pré-stockage : F. tricinctum est majoritairement responsables de 

cette contamination dite de « péri-récolte ». Il en résulte la production de Trichothécènes du 

groupe A. 

3. Lors du stockage : Les moisissures du genre Trichoderma sont très largement retrouvées 

dans ce cas. La toxinogénèse est maximale pour des températures allant de 1,5°C à 4°C. 

Quel que soit le stade de contamination, une humidité importante est un facteur favorisant 

(AFSSA, 2009). 

d. Denrées alimentaires à risques 

Les Fusaria affectent majoritairement les cultures céréalières. En France, les cultures de blé et de 

maïs figurent les plus touchées. Cependant, les Trichothécènes peuvent également altérer les 

cultures d’orge, d’avoine, de riz, de millet, mais également les plantations de fruits comme les 

bananes ou encore les fruits à noyaux.  

 

B. Caractéristiques générales 

a. Classification et structure chimique 

On recense plus de 160 composés dans la dénomination « Trichothécènes ». Ces composés 

comportent exclusivement des atomes de carbone, d’hydrogène et d’oxygène (IARC, 1993). 

Ces mycotoxines sont constituées de trois cycles : un cyclopentane, un oxacyclohexane et un 

cyclohexane formant un squelette nommé trichotécane (Ueno, 1980). 

À ce squelette s’additionnent des groupements hydroxyles et esters qui conduisent à une 

classification des Trichothécènes en 4 groupes principaux (Balzer et Tardieu, 2004) : 

1. Le groupe A dont les principaux représentants sont la Toxine T-2 (considérée comme la 

plus toxiques des Trichothécènes), la Toxine HT-2 et le DAS. 

2. Le groupe B comprenant notamment le DON, le NIV et la Fusarénone-X. 

3. Le groupe C dont le principal représentant est la Crotocine. 

4. Le groupe D avec comme principaux représentants, la Verrucarine, la Roridine et la 

Satratoxines. 

 

Seules les Trichothécènes des groupes A et B seront documentées par la suite du fait qu’elles 

demeurent celles les plus retrouvées dans les denrées alimentaires. 
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b. Propriétés physico-chimiques 

Les Trichothécènes sont généralement retrouvées sous forme de poudres incolores. Ces 

dernières sont optiquement actives mais n’absorbent ni les radiations UV, ni celles visibles (IPCS, 

1990). 

Les Trichothécènes sont globalement neutres d’une considération acido-basique. Elles sont 

globalement solubles dans les solvants polaires : la Toxine T-2 est particulièrement soluble dans 

les solvants organiques polaires comme l’acétone alors que le DON l’est dans les alcoo ls et dans 

l’eau (Ueno, 1980). 

Afin d’entraîner leur inactivation, les Trichothécènes doivent être soumises à une température de 

900°C durant 10 minutes ou de 500°C pendant 30 minutes. Ainsi, les procédés usuels de 

traitement thermique des aliments ne suffisent pas à détruire les Trichothécènes (Balzer et 

Tardieu, 2004).  

Ces mycotoxines possèdent une résistance aux solutions basiques. La destruction du DON 

nécessite une exposition à une solution de pH 12 chauffée à 80°C. Cependant, une exposition à 

un acide fort ou encore à de l’hydrure d’aluminium et de lithium induit l’inactivation des 

Trichothécènes (Balzer et Tardieu, 2004). 

Figure 14 : Structure chimique des principales Trichothécènes 
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C. Toxicocinétique et mécanismes d’action 

a. Toxicocinétique 

• Absorption des Trichothécènes 

Les voies principales d’absorption des Trichothécènes sont les voies orales et respira toires. Étant 

hautement liposolubles, elles sont rapidement absorbées pat le tractus gastro-intestinal et les 

concentrations plasmatiques maximales se présentent 30 minutes après l’exposition  (AFSSA, 

2009). 

• Distribution des Trichothécènes 

La distribution des Trichothécènes s’effectue ensuite à l’ensemble des organes. En effet, la nature 

lipophile de ces derniers facilite leur passage à travers les membranes et ainsi leur entrée dans 

toutes sortes de cellules et d’organites. Ces mycotoxines sont ainsi susceptibles de traverser la 

barrière hémato-encéphalique ou encore d’atteindre les embryons après un passage 

transplacentaire (Doi et al., 2006). 

 

• Biotransformations métaboliques des Trichothécènes 

Les Trichothécènes, dont la Toxine T-2 est la plus étudiée car elle est la plus fréquente, sont 

métabolisées par dé-acétylation, hydroxylation, glucorono-conjugaison et dé-époxydation. La 

réaction majoritaire est la dé-acétylation, elle s’effectue sous l’influence de la carboxy-estérase qui 

peut être hépatique, sérique ou même tissulaire, et aboutie à la formation de la Toxine HT-2. Cette 

dernière est ensuite soit hydroxylée, soit conjuguée à l’acide glucoronique. Ainsi, elle est 

rapidement assimilée et métabolisée au sein des organes sans accumulation notable comme 

illustré par la figure 15 (Schuhmacher‐Wolz et al., 2010). 

Chez le lapin, la voie métabolique hépatique demeure majoritaire. De plus, il a été démontré que 

l’efficacité du métabolisme dépend de la durée d’exposition et que ce dernier diminue lors 

d’exposition chronique (Mézes M. and Balogh K., 2010). 

En effet, une exposition chronique à la Toxine T-2 entraîne chez le lapin, une peroxydation 

lipidique dans les microsomes hépatiques qui altère l’activité de la caboxy-estérase (Mézes et al., 

1996). De même, une carence ou un excès en Vitamine A et/ou E altèrent l’activité enzymatique 

de la carboxy-estérase et augmentent ainsi la toxicité de la Toxine T-2 (Mézes M. and Balogh K., 

2010). 

De plus, il est prouvé qu’une dose quotidienne de 0,25mg/kg de Toxine T-2 entraîne une 

diminution de l’activité de la mono-oxygénase au niveau hépatique chez le lapin (Guerre et al., 

2000). 

Dès 1989, les chercheurs proposent la dose 4mg/kg comme DL50 par voie orale chez le lapin pour 

la Toxine T-2 (Glávits et al., 1989). Par la suite, les DL50 concernant les autres expositions 

éventuelles seront établies, à savoir 1,1mg/kg par voie intramusculaire et 10 mg/kg par voie 

intradermique (Wannemacher, 1997). 
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Chez le lapin, il a été démontré que la dose sans effet nocif observé (« No observed adverse 

effect levels », NOAEL) par voie orale concernant la Toxine T-2 serait de l’ordre de 0,02 mg/kg/jour 

(Kovács et al., 2013). Le lapin demeure ainsi une espèce extrêmement sensible aux 

Trichothécènes. 

 

• Élimination des Trichothécènes 

L’élimination des Trichothécènes est majoritairement biliaire mais peut également s’effectuer via le 

lait, les urines et les fèces. 

De plus, il est suggéré que la sensibilité accrue du lapin face aux Trichothécènes peut 

partiellement trouver son explication du fait du comportement coprophage de ce dernier. En effet, 

en consommant des selles d’ores et déjà contaminées, un phénomène de toxicité chronique est en 

mesure de s’installer et d’initier un cercle auto-aggravant comme susmentionné (Glávits et al., 

1989). 

 

Figure 15 : Métabolisme des Trichothécènes (focus sur la Toxine T-2) 
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b. Mécanismes d’action 

• Activités sur la synthèse protéique 

Les Trichothécènes agissent comme des perturbateurs de la synthèse protéique du fait de 

l’inhibition de la traduction de l’ARN messager en protéine. De plus, ils perturbent le phénomène 

d’élongation protéique en se liant à la sous unité 60S du ribosome, ce qui module l’activité de la 

peptidyl-transférase, enzyme indispensable à l’élongation protéique (Ehrlich et Daigle, 1987) 

(Jaradat et al., 2006). 

Chez le lapin, cette altération de la synthèse protéique entraîne une hyper-aminoacidémie 

(Meloche et Smith, 1995) ainsi qu’une élévation du taux sanguin de tryptophane, précurseur de la 

sérotonine. L’augmentation du taux de tryptophane au niveau cérébral entraîne un trouble de la 

régulation de la synthèse sérotoninergique à l’origine de troubles de l’appétit et du sommeil 

(Leathwood, 1987). 

 

• Activités sur la synthèse d’ADN 

Les altérations de la synthèse protéique, la génération de ROS et la peroxydation lipidique (Wu et 

al., 2017) auraient des conséquences immédiates sur la synthèse d’ADN et d’ARN. 

En effet, une inhibition totale de cette synthèse est observée pour des doses de 8ng/ml de sang et 

il suffit de 1,5ng/ml de sang pour engendrer une inhibition de 80% (« Opinion of the Scientific 

Committee on Food on Fusarium toxins. Part 6: Group evaluation of T-2 toxin, HT-2 toxin, 

Nivaleno... », 2002). 

 

• Activités sur la synthèse lipidique et induction de l’apoptose cellulaire 

L’action des Trichothécènes sur la synthèse lipidique repose sur le stress oxydatif engendré par 

ces derniers. En effet, ils perturbent le fonctionnement normal des mitochondries et génèrent ainsi 

des radicaux libres dont le ROS (espèces réactives de l’oxygène). Ces composés oxydants 

induisent la peroxydation lipidique et modifient intrinsèquement le statut antioxydant des cellules. 

Cela a pour conséquences une altération de l’activité des enzymes anti-oxydantes telles que la 

GST (glutathion-S-transférase, la SOD (superoxyde dismutase) et la CAT (catalase) (Wu et al., 

2014). 

Le stress oxydatif cellulaire ainsi généré entraîne l’activation de différentes voies de signalisation 

comme MAPK, JAK/SAT et NF-κB qui associées à l’activation des caspases, induisent le 

phénomène d’apoptose cellulaire.  Cela est présenté dans la figure 16 (Wu et al., 2017). 
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• Autres effets 

Il est également démontré que la Toxine T-2 et ses métabolites altèrent la spermiogénèse et la 

libido chez le mâle probablement par l’inhibition de la conversion de la prégénolone en 

testostérone (Fenske et Fink-Gremmels, 1990). 

Enfin, la Toxine T-2 semble provoquer une diminution de la production de l’hormone de croissance 

via une voie dépendante des mitochondries et de la production de monoxyde d’azote dont le 

mécanisme détaillé reste encore à élucider (Wu et al., 2017). 

 

 

Figure 16 : Action des Trichothécènes via l'initiation d'un stress oxydatif à l'origine 

de l'apoptose cellulaire 
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6. Zéaralénone 

La Zéaralénone, également dénommée Toxine F-2, mycotoxine à action œstrogénique, a été 

isolée la première fois en 1962 dans un échantillon de maïs contaminé par la moisissure 

Gibberella zeae qui n’est autre que la forme téléomorphe du Fusarium graminearum (Stob et al., 

1962). 

A. Origine et répartition 

a. Organismes producteurs 

Les moisissures du genre Fusarium sont les principales productrices de la Zéaralénone (IARC, 

1993).  Bien que F. semitectum, F. equiseti, F. crookwellense ou encore F. culmorums soient 

capable de synthétiser la Zéaralénone, Fusarium graminearum sous sa forme amorphe 

dénommée Gibberella zeae est de loin l’entité la plus productive (Stob et al., 1962). 

Certaines études tendent à démontrer, sous réserve de taux d’humidité importants, que les 

moisissures Aspergillus oryzae, A. parasiticus ainsi qu’A. versicolor pouvaient également 

synthétiser cette mycotoxine (Atalla et al., 2003). 

 

b. Répartition géographique et conditions de production 

Les moisissures du genre Fusarium sont omniprésentes sur la surface du globe bien qu’on les 

recense davantage dans les régions tempérées et chaudes. Les cas d’intoxication sont 

préférentiellement référencés en début de période printanière  (Pfohl-Leskoxicz, 1999).  

Le développement optimal de la moisissure intervient à la faveur de températures relativement 

basses, de l’ordre de 10°C et 15°C en moyenne. Il est également maximisé lors d’épisodes 

d’humidité excessifs (Caldwell et Truite, 1968). 

La toxinogénèse atteint son maximum pour des Aw comprises entre 0,95 et 0,97 alors qu’une 

activité en eau inférieur à 0,90 neutralise la production de Zéaralénone. De plus, un substrat avec 

un haut taux de glucides et un faible taux de protéine optimise la production de la mycotoxine 

(Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

De surcroît, la Zéaralénone et les Trichothécènes étant toutes deux produites par les moisissures 

du genre Fusarium, il n’est pas rare de retrouver des denrées alimentaires bi-contaminées. La 

croissance fongique ainsi que la toxinogénèse ont régulièrement lieu à la faveur de conditions de 

stockage défectueuses. 

 

c. Modes de contamination 

La contamination des végétaux survient communément avant la récolte, au moment de la 

floraison. Les spores sont disséminées dans les champs par le biais du vent et s’infiltrent dans les 

plantes au niveau des feuilles, des tiges, des graines et via les racines. Par la suite, soit le parasite 

fongique colonise entièrement le végétal en progressant dans les vaisseaux du xylème et en 

entraînant le pourrissement de ce dernier, soit il stagne en surface du végétal en formant une fine 

pellicule blanche, discrètement rosée. 
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d. Denrées alimentaires à risque 

La Zéaralénone contamine préférentiellement les cultures céréalières telles que le blé, l’avoine, le 

riz ou encore le maïs. En effet, le pré-stockage du maïs dit en « cribs », (séchage des grains de 

maïs par le vent et le soleil à l’air libre visant à garder l’entièreté de sa valeur nutritive) l’expose 

tout particulièrement aux contaminations par la Zéaralénone. Enfin, les cultures maraîchères et 

fruitières sont également à risques. 

 

B. Caractéristiques générales 

a. Classification et structure chimique 

La Zéaralénone est une lactone macrocyclique dérivée de l’acide--résorcyclique, provenant du 

catabolisme des polycétoacides. Sa dénomination officielle est le –(3S,11E)-3,4,5,6,9,10-

hexahydro-14,16-dihydroxy-3-méthyl-1H-2-benzoxacyclotétradécin-1,7(8H)-dione et sa formule 

brute est C18H22O5 (O'NEIL, 1996). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

La structure atomique de la Zéaralénone, très proche de celle des œstrogènes, explique sa 

fixation aux récepteurs 17--œstradiol et ainsi son action œstrogénique.  

b. Propriétés physico-chimiques 

La Zéaralénone, de masse molaire égale à 318,4 g.mol-1, se retrouve généralement sous la forme 

d’un solide cristallin blanchâtre (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

Elle absorbe les rayonnements ultraviolets et détient la particularité d’apparaître fluorescente 

lorsqu’elle est irradiée à une longueur d’onde de 365nm, permettant ainsi son dosage par 

chromatographie. De plus, elle possède un pouvoir rotatoire =-170,5° dans le méthanol à 25°C 

(Brochard et Le Bacle, 2009). 

La Zéaralénone est soluble dans solutions alcalines, le chloroforme, l’acétonitrile, le benzène ou 

encore les cétones mais sa solubilité dans l’eau n’est que de 20mg.L-1 à 25°C (Hidy et al., 1977). 

Figure 17 : Structure chimique de la Zéaralénone 
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Possédant un point de fusion de 165°C, la Zéaralénone est dite thermostable. Ainsi, les 

traitements thermiques ne permettent bien souvent pas sa dégradation. Cependant, elle apparaît 

hydrolysable en milieux basiques (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

 

C. Toxicocinétique et mécanismes d’action 

a. Toxicocinétique 

• Absorption de la Zéaralénone 

Après ingestion, la Zéaralénone est rapidement absorbée via un phénomène de diffusion passive, 

localisé préférentiellement au niveau de l’intestin grêle (Dailey et al., 1980). 

Bien que la valeur exacte de biodisponibilité soit difficile à évaluer précisément, la Zéaralénone 

semble être largement absorbé chez le lapin (Kuiper-Goodman et al., 1987). 

 

• Distribution de la Zéaralénone 

Une fois absorbée, la Zéaralénone se lie à la protéine Sex Hormon-Binding Globulin (SHBG) à 

l’instar des hormones sexuelles endogènes (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

Elle possède une demi-vie plasmatique de plus de 80 heures qui est liée à la forte liaison aux 

protéines plasmatiques, à l’existence d’un cycle entéro-hépatique et à un phénomène de 

redistribution depuis le tissu adipeux (Biehl et al., 1993). 

Cette mycotoxine se distribue préférentiellement dans les tissus ovariens et utérins chez la 

femelle, testiculaires chez le mâle, ainsi que dans le tissu adipeux (Ueno et al., 1977). 

 

• Biotransformations métaboliques de la Zéaralénone 

Il existe deux voies de biotransformations majeures de la Zéaralénone (Zinedine et al., 2007) 

(Olsen et al., 2009) : 

La première voie consiste en un métabolisme de phase I hépatique qui se traduit par une 

hydroxylation de la Zéaralénone par la 3-α et la 3-ß-hydroxystérpïde déshydrogénase conduisant à 

la production d’α et de ß-zéaralénol. 

La seconde voie consiste en un métabolisme de phase II qui correspond à une glucorono-

conjugaison de la Zéaralénone et de ses métabolites préalablement réduits via l’action catalytique 

de l’uridine-diphosphate glucoronyl transférase. 

Ces deux étapes principales sont représentées dans la figure 18 (Mukherjee et al., 2014). 

 



 
 

Page 43 

 

Chez le lapin, la première voie est prédominante et le métabolite majeur est l’α-zéaralénol. Cette 
transformation est bien plus lente que chez les autres animaux comme les poules par exemple 
(Pompa et al., 1986). 

 
De plus, chez le lapin, la présence de NADH et NADPH augmente l'activité réductrice de la 
fraction microsomale des hépatocytes (Ueno et al., 1983). 
 
Ces deux valences, métabolisation majoritairement en α-zéaralénol de manière particulièrement 
lente et activité réductrice exacerbée par la présence de coenzyme semble expliquer la sensibilité 
particulière des lapins, notamment aux effets œstrogéniques des métabolites de la Zéaralénone 
(Pompa et al., 1986). 
 
 

• Élimination de la Zéaralénone 

Une élimination de la mycotoxine directement sous sa forme initiale est possible par voie biliaire, 

urinaire et lactée. Les métabolites glucuronoconjugués de la Zéaralénone ainsi que l’α-zéaralénol 

sont quant à eux excrétés via l’urine et les fèces (Pfohl-Leskoxicz, 1999). 

Chez la plupart des espèces, l’élimination est majoritaire par l’intermédiaire des fèces, cependant 

chez le lapin la voie principale d’excrétion est l’urine (Mostrom, 2012). En effet, chez ce dernier, il 

existe un cycle entéro-hépatique induisant une réabsorption suivie d’une redistribution de la 

Zéaralénone et de ses métabolites justifiant l’augmentation de leurs demi-vies et donc de la 

sensibilité particulière du lapin (Gaumy et Bailly, 2001). 

 

 

 

Figure 18 : Voies métaboliques de la Zéaralénone 
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b. Mécanismes d’action 

• Effet œstrogénique 

Les similitudes moléculaires structurales entre la Zéaralénone et l’œstradiol justifie la capacité de 

cette mycotoxine à se fixer sur les récepteurs œstrogéniques, induisant ainsi une réponse 

œstrogénique in-différenciable de celle causée par l’œstradiol (Haschek et al., 2002). Ainsi, via 

une liaison compétitive aux récepteurs œstrogéniques, la Zéaralénone induit un effet qualifié d’ « 

œstrogène-like ». 

Ainsi, la Zéaralénone est qualifiée de perturbateur endocrinien du fait de l’altération de la fonction 

de reproduction chez la femelle qu’elle induit se manifestant par une atrophie ovarienne, la 

prolongation des intervalles d’œstrus, la diminution de la fertilité ou encore l’augmentation de la 

mortinatalité (Fink-Gremmels et Malekinejad, 2007). 

Une étude chez les lapins mâles démontre également que la Zéaralénone exerce un effet 

indésirable sur les performances de reproduction et que les effets sont dose-dépendants. Les 

résultats de l’étude démontrent que la Zéaralénone diminue significativement le nombre total de 

spermatozoïdes par éjaculat, la concentration de spermatozoïde ainsi que la motilité de ces 

derniers, tout en augmentant parallèlement la proportion de spermatozoïdes anormaux (M. et al., 

2016). 

De plus, une étude révèle qu’additionnellement à l’altération de la spermatogénèse, une diminution 

de la libido est prouvée chez les lapins mâles ayant ingérés de la Zéaralénone (Fenske et Fink-

Gremmels, 1990). 

 

• Effet hépatotoxique 

Différentes études s’accordent sur le fait que l’ingestion de Zéaralénone entraîne une 

augmentation des différents paramètres hépatiques chez le lapin.  

En effet, à des doses orales faibles (10μg/kg), il est observé une augmentation significative des 

PAL sans modification des autres enzymes hépatiques alors que l’administration de doses orales 

fortes (100μg/kg) entraîne des augmentations significatives de l’ensemble des paramètres 

hépatiques (ASAT, ALAT, GGT …) (Čonková et al., 2001). 

Les différents auteurs attribuent ces modifications enzymatiques à des dysfonctionnement 

hépatocellulaires plus ou moins sévères. 

 

• Effet cytotoxique 

La Zéaralénone est capable de se lier au reticulum endoplasmique et d’entraîner une peroxydation 

lipidique causant ainsi de graves dommages membranaires cellulaires, altérant l’in tégrité des 

lipoprotéines et dégradant ainsi les différents composants cellulaires contenant des membranes 

lipidiques (Hou et al., 2013) (Zheng et al., 2018). 

En conséquence, une intoxication par la Zéaralénone peut induire une apoptose mitochondriale se 

caractérisant notamment par la production massive d’espèces réactives de l’oxygène et l’auto-

aggravation de la peroxydation lipidique (Ben Salem et al., 2015). 
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• Autres effets 

Par ailleurs, il est démontré chez le lapin que l’exposition chronique à la Zéaralénone entraîne une 

diminution significative de la glycémie, du sodium ou encore du potassium. Parallèlement cette 

exposition induit une hausse de la production de polynucléaire neutrophiles, d’éosinophiles et de 

monocytes compatible avec une réponse inflammatoire et/ou allergique (Tsouloufi et al., 2019). 
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Deuxième partie : Manifestations 

cliniques, traitement et prévention des 

mycotoxicoses chez le lapin de 

compagnie 

1. Les Aflatoxines 

A. Symptomatologie liée aux Aflatoxines 

Au cours de l’année 1991, une épidémie d’intoxication à l’Aflatoxine chez des lapins Angora révèle 

que les individus atteints présentent rapidement une anorexie stricte associée à une perte de 

poids. Ensuite, l’apparition d’un ictère flamboyant de stade terminal est rapportée.  Seulement 4 

jours après l’apparition des premiers signes cliniques, une mortalité massive touche l’ensemble 

des lapins exposés (Krishna et al., 1991). 

L’intoxication par l’Aflatoxine B1 et ses métabolites représente une des maladies les plus graves 

du lapin. En effet, ces derniers comptent parmi les animaux les plus sensibles à cette mycotoxine 

(Marai et Asker, 2008). 

a. Atteinte générale non spécifique 

L’intoxication par l’Aflatoxine B1 ou ses métabolites entraîne irrémédiablement une hypodypsie 

précoce (Baker et Green, 1987), une hyporexie voire une anorexie stricte associée à une forte 

diminution de l’efficacité de la conversion alimentaire. De cela découle une malabsorption de 

divers nutriments essentiels entraînant des défauts de croissance majeurs ainsi qu’un 

amaigrissement progressif conduisant à une sensibilité accrue aux températures extrêmes (Marai 

et Asker, 2008).  

En effet, une étude décrit un amaigrissement de 16% en moyenne en l’absence de traitement 

avant que la mort ne survienne (Dimitri et al., 1998). De plus, les autopsies de différents lapins 

décédés des suites d’une intoxication à l’Aflatoxine révèlent une atrophie séreuse de l’ensemble 

des graisses (Baker et Green, 1987). 

Par ailleurs, une alopécie secondaire est également décrite chez les lapins souffrant d’aflatoxicose 

(Hafez et al., 1983). 

Enfin, cette malabsorption induit une altération de l’intégrité des tissus conduisant de fait à une 

susceptibilité accrue aux infections (Marai et Asker, 2008).  

b. Atteinte de l’immunité 

Une étude chez le lapin met en évidence les effets immunosuppresseurs de l’Aflatoxine. En effet, 

l’aflatoxicose induit une diminution de la formation de lymphocytes ainsi que l’altération de la 
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production de lymphokines par ces derniers. À cela s’ajoute une  altération de l’efficacité de 

l’immunité à médiation cellulaire de par l’affection du transfert cutané adaptatif, la réduction du 

nombre d’immunoglobulines et des protéines sériques totales associée à l’inhibition de l’activité du 

complément et de l’hémagglutinine. 

Cette immunosuppression se manifeste par le raccourcissement de la période d’incubation de 

certaines maladies infectieuses, la diminution de l’efficacité des vaccins et enfin par l’augmentation 

de la sévérité des lésions et de la mortalité de certaines affections systémiques (Marai et Asker, 

2008). 

c. Atteinte hépatique 

Le foie est de loin, l’organe le plus affecté lors d’intoxication à l’Aflatoxine. En effet, les différentes 

modifications enzymatiques, macroscopiques et microscopiques se limitent presque exclusivement 

à ce dernier (Prabu et al., 2013). 

• Hépatotoxicité 

Une étude portant sur 40 lapins de Nouvelle-Zélande souffrant d’aflatoxicose révèle une 
augmentation significative des taux sanguins d’ALAT (Alanine aminotransférase), d’ASAT 
(Aspartate aminotransférase), de Bilirubine et de Cholestérol ainsi qu’une diminution des taux 
sanguins des protéines sériques totales (Albumine et Globulines) et de glucose parallèlement. Par 
ailleurs, le taux sanguin des PAL (Phosphatases alcalines) demeure inchangé (Nurcan et E., 
2008).  
 
L’augmentation des taux sanguins d’ALAT et d’ASAT ainsi que la diminution des protéines 
sériques totales semblent maximales 3 jours avant la survenue du décès (Baker et Green, 1987).  
 
Ces différentes variations de valeurs biologiques s’expliquent par l’effet hépatotoxique de 
l’Aflatoxine qui se caractérise par l’inhibition de la synthèse protéique et l’altération des 
métabolismes glucidiques et lipidiques (Aravind et al., 2003).   
 

• Altération de la coagulation 

Une étude portant sur 12 lapins blancs de Nouvelle-Zélande intoxiqués à l’Aflatoxine B1 démontre 
un défaut de coagulation précédant la mort des animaux. Ce dernier se manifeste par des 
diminutions significatives des concentrations en facteurs de coagulation V, VII et VIII.  
 
En effet, les différents facteurs de coagulations mesurés présentent une augmentation de leurs 
concentrations 15 jours avant le décès puis une diminution progressive à partir du jour 4 précédant 
le décès. Cependant, il n’y a aucune altération du nombre de plaquette durant toute l’évolution. 
 
De plus, un allongement du TQ (temps de Quick) et du TCA (temps de céphaline activée) ainsi 
qu’une diminution de la concentration sanguine en fibrinogène sont mis en évidence entre 4 et 6 
jours avant la survenue de la mort des animaux. 
 
Ainsi, le défaut de coagulation de l'aflatoxicose est principalement dû à une diminution de la 

synthèse hépatique des facteurs de coagulation, sauf lorsque la nécrose hépatique est 

suffisamment sévère pour initier le phénomène de CIVD (coagulation intramusculaire disséminée) 

se modélisant par la consommation des facteurs de coagulation (Baker et Green, 1987). 

Une hématurie d’intensité variable demeure la principale manifestation clinique ante-mortem de 

ces troubles de la coagulation (Hafez et al., 1983). 
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D’un point de vue lésionnel, des hémo-péritoines, des hémorragies sous-séreuse ainsi que des 

thrombus rénaux et pulmonaires ont été mis en évidence (Baker et Green, 1987). 

 

• Lésions hépatiques 

□ Macroscopiques 

L’autopsie des différents lapins décédés des suites d’une intoxication à l’Aflatoxine révèle des foies 

hypertrophiés, largement congestionnés de couleur jaune pâle en raison d’une lipidose 

hépatocellulaire diffuse, de consistance friable et présentant des zones éparses d’ecchymoses et 

des plaques hémorragiques diffuses. De plus, une hyperplasie biliaire est mise en évidence sur 

l’ensemble des foies inspectés (Baker et Green, 1987) (Dimitri et al., 1998). 

 

□ Microscopiques 

Les différentes coupes histologiques hépatiques colorées à l’hématoxyline et à l’éosine révèlent 

des lésions cellulaires dégénératives (abondance de vacuolisation, pycnose, caryorrhexie, 

caryolyse…) associées à des dilatations et des engorgements des sinusoïdes. De plus, une 

fibrose périportale d’intensité variable est rapportée, ainsi que des zones localisées de 

pseudolobulation (Krishna et al., 1991) (Prabu et al., 2013). 

d. Atteinte de la fonction de reproduction 

Les performances reproductives mues par les fonctions ovariennes et testiculaires sont 

extrêmement affectées par l’aflatoxicose (Marai et Asker, 2008). 

À propos des femelles, une étude montre une similitude concernant la taille moyenne des portées 

entre les lapines atteintes et saines. Cependant, l’intégralité des mères malades a délaissé et 

laissé mourir l’entièreté des portées contrairement aux lapines saines ayant prodiguées les soins 

maternels normalement (Hafez et al., 1983). 

Concernant les mâles, une étude réalisée sur 28 lapins démontre des changements dose-

dépendants de la fonction reproductrice allant d’une discrète dégénérescence testiculaire (250 

ppm d’aflatoxine pendant 60 jours) à une atrophie complète des tubes séminifères associée à une 

perte de l’ensembles des stades de la spermatogenèse (1000 ppm d’Aflatoxine pendant 60 jours) 

(Ahmed et al., 2012). 

Une seconde étude comparant des lapins atteints d’aflatoxicose à des lapins sains mets en 

lumière une diminution significative du pourcentage de spermatozoïdes vivants (31,7% contre 

91,7%), un pourcentage de spermatozoïdes motiles fortement altérées (17,6% contre 71%) ainsi 

qu’un pourcentage de spermatozoïdes anormaux 3 fois plus importants chez les lapins atteints que 

dans le groupe témoin (Hafez et al., 1983). Cette même étude dévoile une baisse significative de 

la libido ainsi qu’une infertilité de l’ensemble des lapins mâles. 

De surcroît, une hyperplasie marquée ainsi que la présence de kystes voire de zones de nécrose 

au niveau de la prostate et des glandes bulbo-urétrales est mise en évidence chez les lapins 

exposés. De plus, il est démontré chez le lapin que l’aflatoxine provoque des dommages oxydatifs 

testiculaires majeurs favorisant l’apoptose cellulaire (Ahmed et al., 2012). 
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Enfin, l’extraction puis l’analyse de l’ADN testiculaire a montré une fragmentation importante de ce 

dernier démontrant l’effet génotoxique et tératogène des Aflatoxines. 

e. Tératogénicité 

Différentes études s’accordent sur les effets tératogènes des Aflatoxines. Les principales 

malformations néo-natales récurrentes rapportées sont des anomalies squelettiques modélisées 

par une ossification incomplète de certains os du crâne, des lames des arcs vertébraux le long de 

la colonne vertébrale, du sternum ou encore des métacarpes et métatarses.  

Sont également fréquemment rapportées des congestions sous-cutanées sévères sur l’ensemble 

du corps, une peau entièrement ridée ou encore des orbites agrandies associées à une 

microphtalmie de degré variable. 

Enfin, des anomalies cardiaques sont également décrites chez les nouveaux nés se manifestant 

notamment par la fusion des valvules auriculo-ventriculaires ainsi qu’un amincissement de la 

lumière ventriculaire bilatéral (El-Nahla et al., 2013), (Wangikar et al., 2005). 

Une étude cherchant à évaluer les effets tératogènes combinés de l’Aflatoxine B1 et de 

l’Ochratoxine A mets en évidence que ces deux mycotoxines administrées conjointement ont des 

effets antagonistes. Cela se matérialise par la neutralisation partielle des anomalies induites 

individuellement (Wangikar et al., 2005). 

 

f. Atteinte lors d’association d’Aflatoxine et d’autres mycotoxines 

• Association d’Aflatoxine B1 et d’Ochratoxine A 

  
Une étude visant à estimer les effets de l’interaction entre l’Aflatoxine B1 et l’Ochratoxine A révèle 

que la mortalité ainsi la diminution du poids corporel étaient maximale dans le groupe d’interaction 

par rapport aux expositions individuelles. Cela se manifeste notamment au niveau 

histopathologique où les modifications les plus graves concernent le groupe d’interaction (Prabu et 

al., 2013). 

Ainsi, les résultats corroborent une interaction additive entre l’Aflatoxine B1 et l’Ochratoxine A en 

ce qui concerne les manifestations cliniques et histopathologiques bien qu’il semble que cela soit 

le contraire concernant les effets tératogènes (Wangikar et al., 2005). 

• Association d’Aflatoxine B1 et de Fumonisine B1 

 

Une étude portant sur 24 lapins de Nouvelle-Zélande met en lumière des effets hépatotoxiques 

ainsi que des lésions hépatiques associées majorés lors de l’administration conjointe d’Aflatoxine 

B1 et de Fumonisine B1 impliquant une action synergique de ces dernières (Orsi et al., 2007). 

B. Diagnostic des intoxications aux Aflatoxines 
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Le diagnostic d’aflatoxicose sur le terrain ne peut pas être uniquement basé sur la clinique et le 

tableau lésionnel. En effet, la confirmation du diagnostic individuel nécessite des preuves directes 

comme l’identification d’adduits aflatoxine-albumine dans le sérum ou bien la présence d’adduits 

aflatoxine-N7 guanine dans l’urine. 

Le diagnostic peut également être établit de manière indirecte grâce à la détection d’une 

concentration suffisante d’Aflatoxines dans les matières premières. La première étape d’orientation 

de cette suspicion diagnostic réside dans l’emploi d’élévateurs à grains couplée à l’utilisation de 

lumière noire. Ce test renseigne uniquement sur la croissance fongique et non sur la production de 

toxines et permet ainsi d’opérer un premier triage. 

Lorsqu’un échantillon est contrôlé positif, révélant ainsi une croissance fongique, des tests 

spécifiques doivent être effectués pour identifier et quantifier les Aflatoxines en présence. Des test 

spécifiques ELISA qualitatifs (Quik-card, E-Z-Screen, Signal, Agri-Screen Aflatoxin) ou quantitatifs 

sont disponibles sur le marché et permettent d’attester du taux de contamination par des 

Aflatoxines des aliments (Haschek et al., 2002). 

C. Traitement des intoxications aux Aflatoxines 

 

Il n’existe actuellement aucun antidote spécifique dont l’efficacité est clairement démontrée lors 

d’intoxication par les Aflatoxines. Ainsi, il est nécessaire de mettre en place un traitement de 

soutien, particulièrement adapté aux troubles de la coagulation et à ceux biochimiques 

précédemment décrits. 

De plus, il semble relativement improbable de suspecter une intoxication aux Aflatoxines avant 

l’apparition de signes cliniques à moins d’observer un lapin ingérer des aliments présentant des 

moisissures visibles à l’œil nu. Dans ce cas précis, un sondage oro-gastrique semblerait pertinent 

afin de diminuer au maximum l’absorption des Aflatoxines, cependant aucune étude ne s’est 

actuellement penchée sur cette question. Ainsi, on s’intéressera dans cette partie exclusivement 

au traitement d’une intoxication clinique. 

a. Fluidothérapie 

La pertinence de la réalisation d’une thérapie liquidienne lors d’insuffisance hépatique est avérée 

car elle permet la prise en charge d’une éventuelle déshydratation ainsi que d’une hypovolémie 

potentielle, la correction des désordres électrolytiques et acido-basiques et enfin d’abaisser les 

concentrations sériques en toxiques (Hughes et King, 1995). 

Ainsi, lorsqu’un état hypovolémique est mis en évidence, une perfusion rapide ou bolus de 

cristalloïdes isotoniques à des doses comprises entre 10 et 15ml/kg sont recommandées 

(Lichtenberger, 2004). 

Concernant la correction des différents autres déficits, il est nécessaire d’évaluer les pertes 

diverses et d’adapter le fluide choisi aux déficits observés. Par ailleurs, il est essentiel d’assurer les 

besoins d’entretien qui correspondent à 80-100 ml/kg/jour (MITCHELL M., 2009). 
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b. Analgésie 

Aucune étude ne s’intéresse actuellement à l’éventuelle douleur engendrée par une intoxication à 

l’Aflatoxine. Ainsi, il n’existe actuellement pas d’indication ou de contre-indication prouvée lors 

d’une telle affection chez le lapin. 

Cependant, en cas d’usage d’agents analgésiques, les différents effets secondaires potentiels 

doivent être prévenus au maximum. A titre d’exemple, lors d’utilisation d’opioïdes dans la gestion 

de la douleur chez le lapin, différentes mesures doivent être prises afin d’éviter l’induction d’un 

iléus (Johnston, 2005). 

c. Agents favorisant la détoxification 

□ Vitamine E + Sélénium 

Le sélénium et la vitamine E sont reconnus comme étant tout deux des antioxydants très efficaces 

protégeant ainsi le lapin contre l’oxydation lipidique et protéique en inhibant la formation de 

peroxydes lipidiques (Müller et al., 2002).  

De plus, leurs efficacités de stimulation de l’immunité lors d’intoxication par les Aflatoxines est 

démontrée. En effet, la vitamine E permet la conversion de l’acide arachidonique en 

prostaglandine, permettant ainsi l’amélioration de la réponse immunitaire (Mubarak et al., 2009). 

Une étude visant à examiner le potentiel hépato-protecteur et antioxydant de l’association de 

sélénium et de vitamine E portant sur 50 lapins de Nouvelle-Zélande révèle l’efficacité de ces 

derniers lors d’aflatoxicose (Abdou et al., 2015). 

 En effet, les auteurs rapportent d’une part que l’association du sélénium et de la vitamine E a 

permis de diminuer les fluctuations biochimiques entraînées par l’ingestion d’Aflatoxines. De tels 

résultats sont corroborés par une seconde étude parue en 2004 (Flora et Malathy, 2004). D’autre 

part, l’autopsie des lapins traités par une association de sélénium et de vitamine E révèle une 

conservation d’une architecture hépatique normale avec des anomalies cellulaires minimes 

contrairement au groupe témoin dont les lésions hépatiques étaient significatives et de même 

nature que celles décrites dans la partie précédente. 

Ainsi les auteurs concluent sur l’efficacité d’un traitement d’une intoxication par des Aflatoxines 

grâce à une association de sélénium et de vitamine E administrée en 2 injections à une dose de 

0,05ml/kg par voie intramusculaire à 7 jours d’intervalle. 

Une autre étude montre des résultats similaires concernant les moindres variations biochimiques 

et altérations lésionnelles via l’administration orale de vitamine E à des doses de 100mg/kg 

d’alpha-tocophérol ajouté à la ration quotidienne des lapins intoxiqués (Karakilcik et al., 2004). 

□ Vitamine C 

La vitamine C, également connue sous la dénomination d’acide ascorbique possède également 

des propriétés antioxydantes permettant la neutralisation des radicaux libres (Karakilcik et al., 

2004).  

Une étude portant sur l’efficacité potentielle de l’acide ascorbique a été conduite par des 

chercheurs qui ont constitué différents groupes de lapins blancs mâles de Nouvelle-Zélande pour 

lesquels l’administration d’acide ascorbique en parallèle d’Aflatoxine B1 a été effectuée à 

différentes doses tous les deux jours pendant 9 semaines. 
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Des évaluations régulières des paramètres hémato-biochimiques ont été effectuées et révèlent 

des diminutions significatives des enzymes hépatiques mesurées (ALAT, ASAT, Bilirubine) ainsi 

que du cholestérol. 

En prenant en compte ces diminutions de valeurs biochimiques ainsi que le fait qu’aucun effet 

négatif de l’acide ascorbique n’ai été rapporté, il semble intéressant d’associer l’acide ascorbique 

au traitement de l’aflatoxicose chez le lapin. La dose de 20mg/kg d’acide ascorbique est celle ayant 

permis d’obtenir les meilleurs résultats selon cette étude (Yousef et al., 2003). 

Cependant, l’administration simultanée de vitamine E et C ne s’est pas avérée significativement 

plus efficace que l’administration de vitamine E seule ou que celle de vitamine C seule (Karakilcik 

et al., 2004). 

□ Silymarine 

La silymarine, dont le principal constituant actif est la silibinine, est une substance extraite des 

fruits séchés du chardon-Marie. Elle est utilisée comme traitement de soutient de l’hépatite, de la 

cirrhose alcoolique ou encore lors d’intoxication aux amatoxines (produites par l’Amanite Phalloïde 

notamment) chez l’homme. Cette dernière est reconnue efficace dans la protection des 

hépatocytes normaux, favorise la régénération hépatocytaire, possède une fonction antioxydante 

et permet la captation de radicaux libres (Plumb et Plumb, 2005). 

En effet, l’efficacité de la silymarine contre l’aflatoxicose, de par ses effets hépato-protecteurs, est 

d’ores et déjà prouvée chez le poulet et le rat (Tedesco et al., 2004) (Rastogi et al., 2000). 

Chez le lapin, la littérature se résume à un case report concernant un lapin atteint d’aflatoxicose, 

dans lequel les rapporteurs vantent le mérite de la silymarine (Marietto-Gonçalves et al., 2017). 

La dose administrée dans ce cas était de 50mg/kg/jour, ce qui semble conforme aux 

recommandations établies dans le cas d’atteinte hépatique des suites de l’intoxication engendrée 

par la consommation d’Amanites Phalloïdes. En effet, dans ce cas les doses conseillées sont de 

50 à 150 mg/kg/j de silymarine (Center, 2004). 

□ Cystéine 

La cystéine est un précurseur du glutathion ce qui la rend théoriquement très intéressante dans le 

traitement de l’aflatoxicose chez le lapin. En effet, l’élimination de l’Aflatoxine B1 s’effectue 

majoritairement par voie biliaire via une conjugaison au glutathion chez le lapin comme explicité 

dans la partie détaillant les mécanismes de biotransformation des Aflatoxines. 

Il est prouvé chez la souris que l’utilisation de N-acétylcystéine a des effets bénéfiques permettant 

notamment d’améliorer l’extraction cellulaire d’oxygène, d’augmenter le flux sanguin hépatique ou 

encore d’amoindrir les lésions cellulaires hépatiques (Zwingmann et Bilodeau, 2006). 

Une étude visant à déterminer les effets de la N-acetylcystéine sur la peroxydation lipidique lors 

d’aflatoxicose chez le lapin a été conduite sur 42 lapins âgés de 7 semaines en moyenne. 

Une fois l’aflatoxicose induite chez ces derniers, une dose de 250mg/kg/j de cystéine a été 

administrée par voie intramusculaire pendant 6 jours. Les auteurs ont alors comparé l’activité de 

différentes enzymes telle que la superoxyde dismutase et on conclut sur efficacité au moins 

partielle de la N-acétylcystéine dans l’atténuation de la peroxydation lipidique lors d’aflatoxicose 
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chez le lapin. Ils précisent cependant qu’une association avec d’autres médicaments est très 

probablement pertinente (Eraslan et al., 2005). 

Une seconde étude s’accorde sur l’efficacité de la N-acétylcystéine lors d’aflatoxicose chez le 

lapin. En effet, les auteurs rapportent une moindre augmentation des paramètres hépatiques et 

des modifications histologiques hépatiques moins marquées lors d’administration de cystéine à la 

dose de 500mg/kg/j par voie intramusculaire pendant 5 jours (Çam et al., 2008). 

□ Méthionine 

La méthionine est acide aminé favorisant la méthylation et d’ores et déjà reconnu dans le 

traitement des intoxications au paracétamol. En effet, la méthionine dont l’administration s’effectue 

sous la forme de S-adenosylmethionine diminue la cholestase et la fibrose chez les primates 

atteints de maladies hépatiques (Lieber, 2002). 

Une étude visant à évaluer le potentiel rôle bénéfique de certains additifs alimentaires dont la 

méthionine dans l’atténuation de la toxicité hépatique de l’Aflatoxine B1 a été conduite sur 72 

lapins de Nouvelle-Zélande âgés de 5 semaines. Le taux sanguin circulant de différentes enzymes 

telles que l’aspartate aminotransférase (ASAT) ou encore l’alanine aminotransférase (ALAT) ainsi 

que celui de cholestérol et des protéines sériques ont été mesurés et comparés au groupe témoin. 

Les auteurs concluent en une efficacité significative de la méthionine administrée par voie orale à 

la dose de 8g/kg lors d’aflatoxicose chez le lapin (Ismail et al., 2020). 

d. Gestion de l’immunosuppression 

□ Antibiothérapie 

En raison de l’altération de la fonction immunitaire lors d’aflatoxicose ainsi que de l’atteinte de la 

barrière gastro-intestinale lors d’atteinte hépatique, le risque de translocation bactérienne pouvant 

entraîné un sepsis est accru. Ainsi, le recours à une antibiothérapie est préconisé. Classiquement, 

le métronidazole utilisé à une dose réduite (5mg/kg deux fois par jour) du fait de sa métabolisation 

hépatique est recommandé et peut être associé à d’autres antibiotiques comme l’amoxicilline ou 

encore l’ampicilline (Plumb et Plumb, 2005). 

Une étude portant sur des lapins blancs de Nouvelle-Zélande ayant reçu 0,05mg/kg d’Aflatoxine 

B1 pendant 10 jours cherche à évaluer l’efficacité de l’oxytétracycline, un antibiotique 

bactériostatique large spectre dont la diffusion est maximale au niveau hépatique et rénal par 

rapport à un groupe témoin ne recevant pas d’antibiothérapie. 

Les auteurs ont pris en compte la mortalité, le temps de survie moyen ainsi que les changements 

biologiques sanguins (ALAT, ASAT, TQ, TCA, concentration en fibrinogène). 

Tandis ce que les paramètres sanguins se voient sévèrement modifiés dans le groupe témoin et 

que la mortalité est de 20% dans ce dernier, les taux sanguins du groupe ayant bénéficié de 

l’antibiothérapie sont significativement moins modifiés et le taux de mortalité est de 0%. Ainsi, 

l’administration d’oxytétracycline à la dose de 50mg/kg semble avoir des effets protecteurs contre 

l’aflatoxicose chronique chez le lapin (Clark et al., 1982). 
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□ Glucomannan 

Une étude comprenant 24 lapins et cherchant à déterminer l’efficacité du glucomannane, un 

polysaccharide retrouvé en grande quantité dans la gomme de konjac, a été menée. Le but de 

l’étude était de comparer la quantité de lymphocyte circulant entre les lapins recevant uniquement 

de l’Aflatoxine et ceux recevant du glucomannan à la dose de 0,2g/j en plus de la mycotoxine. 

Les auteurs ont ainsi constaté une lymphopénie lors de l’administration d’Aflatoxine seule qui était 

significativement plus sévère qu’avec l’ajout de glucomannan. Cependant, les doses d’Aflatoxine 

administrées n’ont entraîné aucun symptôme visible chez les lapins. On peut alors s’interroger sur 

l’efficacité d’un tel traitement lors d’aflatoxicose clinique (Sur et al., 2012). 

 

e. Gestion des troubles de la coagulation 

L’origine des troubles de la coagulation observés lors d’aflatoxicose est plurifactorielle. D’une part, 

les lésions hépatocellulaires entraînent une diminution de degré variable de la synthèse des 

différents facteurs de coagulation, conduisant rapidement l’organisme à un état d’hypocoagubilité.  

D’autre part, une obstruction biliaire est fréquente lors d’aflatoxicose. Cette dernière entraîne une 

diminution de l’absorption de la vitamine K du fait de la moindre disponibilité des sels biliaires. De 

plus, l’Aflatoxine étant un dérivé de la coumarine, elle a un effet inhibiteur direct sur l’activité de la 

vitamine K. Or, la vitamine K est un cofacteur essentiel dans l'activation des facteurs de 

coagulation II, VII, IX et X. Ainsi, une carence en vitamine K peut contribuer à l'état 

hypocoagulable chez les patients atteints d'aflatoxicose (Marai et Asker, 2008), (Bates, 2021). 

Si ces altérations de l’absorption ou de la synthèse des différents éléments nécessaires au 

maintien de la fonction de coagulation sont majorés d’une consommation accrue des facteurs de 

coagulation comme cela peut être le cas lors de nécrose hépatique, cela peut initier un 

phénomène de CIVD (Baker et Green, 1987). 

• Épargne et soutient des facteurs de coagulation 

□ Vitamine K1 

 
Une étude visant à déterminer la réponse pharmacologique à la vitamine K1 suite à 

l’administration d’un anticoagulant coumarinique chez des lapins de Nouvelle-Zélande a été 

menée. Le taux sanguin de vitamine K1 dans le plasma des lapins traités a été mesurée par 

chromatographie liquide avec détection électrochimique à intervalle de temps régulier et comparé 

avec celui des lapins constituant le groupe témoin. 

Les résultats de l’étude dévoilent que les dérivés coumariniques abaissent les concentrations 

sanguines de vitamine K1 du fait d’une consommation accrue de ces derniers en majeure partie. 

En effet, les coumarines semblent avoir un effet de clairance minime voire inexistant de la vitamine 

K1. 

De plus, la diminution du taux sanguin en vitamine K1 n’est observée que 24h post intoxication 

chez les lapins ne recevant pas de vitamine K1. Par ailleurs, cette même diminution est 

significativement moins importante chez les lapins traités avec de la vitamine K1 à la dose de 

10mg/kg par voie intraveineuse (Winn et al., 1988). 
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□ Transfusions 

Bien que la documentation sur les transfusions sanguines chez le lapin soit extrêmement limitée, 

une perfusion à débit constant peut être indiqué pour assurer un apport des différents facteurs de 

coagulation, si l’on se base sur les études concernant d’autres espèces (Hughes et King, 1995). 

• Gestion de la CIVD 

□ Utilisation d’héparine 

 

Une étude visant à déterminer l’efficacité de l’héparine lors d’un phénomène de CIVD induit via 

l’administration intraveineuse continue de lipopolysaccharide à la dose de 0,5mg/kg a été menée 

sur des lapins néo-zélandais. 

Dans le groupe des lapins ne recevant aucun traitement dans la lutte contre la CIVD, une 

altération majeure des paramètres hémostatiques, hépatiques et rénaux est relevée ainsi qu’une 

mortalité atteignant 80%. 

Par ailleurs, le groupe recevant de l’héparine à la dose de 500 UI/kg administrée par voie 

intraveineuse sur 6h a vu une altération significativement moins importante des paramètres 

hémostatiques et biochimiques ainsi qu’une mortalité de 33% (Wu et al., 2012). 

L’efficacité de l’héparine dans la gestion d’un phénomène de CIVD chez le lapin est également 

rapportée par d’autres auteurs lors d’administration d’héparine par voie intraveineuse à la dose de 

100 UI/kg/h (Yu et al., 2013). 

 

□ Utilisation de Tanshinone 

 

Dans la suite de cette même étude de 2012, les auteurs ont cherché à évaluer l’efficacité de la 

Tanshinone IIA lors d’un phénomène de CIVD chez des lapins néo-zélandais. 

Les Tanshinones sont des composés d’origine naturelle qui peuvent être isolés à partir de la Salvia 

miltiorrhiza, également dénommée sauge chinoise du fait de son origine et utilisée dans la 

médecine traditionnelle Chinoise. Des propriétés anti-inflammatoires, antioxydantes ainsi qu’une 

cytotoxicité contre diverses lignées cellulaires lui sont allouées. 

Alors que la mortalité dans le groupe ne recevant aucun traitement était de 80%, en plus de 

l’amélioration significative des paramètres sanguins lors d’administration de Tanshinone IIA, la 

mortalité relevée était de 46,7% pour une dose de 3mg/kg et respectivement de 26,7% pour une 

dose de 10mg/kg administrée par voie intraveineuse sur 6h (Wu et al., 2012). 

□ Utilisation de Quercétine 

 

La quercétine dont l’activité est liée au taux de quercétol est le composé le plus actif des 

flavonoïdes. Il s’agit d’un métabolite secondaire retrouvé dans de nombreuses plantes médicinales 

dont les propriétés antioxydantes sont reconnues.  
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Une étude portant sur le lapin évalue l’efficacité de la quercétine dans le traitement de la CIVD. 

Cette dernière a été induite grâce à une perfusion continue de lipopolysaccharide à une dose de 

100 g/kg. 

Par la suite, les taux des différents paramètres hémostatiques ont été comparés entre le groupe 

témoin et les groupes recevant de la quercétine à différentes doses. 

Tandis que l’altération progressive des paramètres hémostatiques ainsi que des fonctions rénales 

et hépatiques était observée chez le groupe témoin, les groupes traités à l’aide la quercétine 

montraient des altérations significativement amoindries de ces différents paramètres. 

Ainsi, les auteurs ont conclu que la quercétine semblait avoir un effet protecteur contre la CIVD 

chez le lapin avec une efficacité maximale pour une dose de 1mg/kg/h administrée par voie 

intraveineuse (Yu et al., 2013). 

Malgré le côté prometteur des différentes prises en charges proposées au sein de ces différentes 

études, il est important de garder à l’esprit qu’en plus d’être difficile à diagnostiquer, la coagulation 

intravasculaire disséminée est de très mauvais pronostic, d’autant plus quand les manifestations 

cliniques de cette dernière sont d’ores et déjà effectives (Chaima et al., 2020). 

D. Prévention des intoxications aux Aflatoxines 

Les intoxications cliniques liées aux aflatoxines peuvent être prévenues grâce à différents piliers 

d’action. Des conditions optimales de récolte, séchage et de stockage constituent le premier pilier 

ou traitement physique. Le second repose sur la décontamination totale ou partielle des aliments 

par le biais de l’élimination ou de l’inactivation des aflatoxines grâce à l’utilisation d’adsorbants, de 

traitements chimiques ou biologiques (Marai et Asker, 2008). 

a. Conditions optimales de récolte et de stockage 

Les conditions optimales pour éviter la croissance fongique et donc la toxinogénèse associée sont 

une température de 18°C couplée à une humidité relative de 12 à 13%. 

Ainsi, la récolte des différentes cultures est effectuée lorsque les conditions sont au plus proches 

de ces paramètres et différentes mesures complémentaires comme le recours à un séchage des 

récoltes avant le stockage sont à mettre en place antérieurement (Villers, 2014). 

En plus de cela, il est nécessaire de respecter l’ensemble des bonnes pratiques d’hygiène et de 

nettoyage des différents équipements. Ces pratiques fastidieuses mais essentielles comme par 

exemple le fait de retirer les parties endommagées des récoltes, de minimiser l’accès aux rongeurs 

et aux insectes au moment du stockage et bien d’autres encore, sont résumées dans un article de 

l’université de Géorgie (P.E. Sumner et R. DEWEY LEE, 2009). 

b. Inactivation des aflatoxines 

La neutralisation des effets toxiques des mycotoxines directement dans l’aliment est une approche 

novatrice particulièrement étudiée, notamment concernant les aflatoxines. Une grande diversité de 

méthodes chimiques, physiques et biologiques sont à l’étude afin de déterminer une technique 

efficace et économiquement viable à grande échelle (A.-J. Ramos et al., 1996). 
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• Utilisation d’adsorbants 

□ Le charbon actif 

 

Une étude a été menée chez le lapin dans le but de déterminer l’efficacité potentielle d’ajout de 

charbon actif dans une ration contaminée par 400 ppb d’aflatoxine. 

Alors que les individus du groupe recevant uniquement des aflatoxines ont présenté une 

hyporexie, une hypodypsie, un amaigrissement et une diminution du taux de survie, les lapins 

recevant du charbon actif en plus des aflatoxines voyaient certains de ces critères être 

significativement moins important. 

Cependant, les modifications des différents paramètres hémostatiques, biologiques ainsi que les 

lésion macroscopiques et histologiques du foie, du tractus digestif et des reins étaient comparables 

dans les deux groupes. De plus, le charbon actif a affecté négativement la digestibilité de la ration. 

Ainsi, l’utilisation sur le long terme de charbon actif directement dans la ration ne semble pas 

posséder les effets escomptés (Abdelhamid et al., 1990). 

□ La bentonite 

 

La bentonite également dénommée terre à foulon, est une argile colloïdale issue de l’altération des 

cendres volcaniques dont la composition en ions Na+, K+, Ca2+ et Mg2+ est variable selon les 

gisements. Cette dernière possède d’ores et déjà une grande variété d’utilisation comme lors 

d’empoisonnements par Lantana camara, un arbuste originaire des Antilles (A.-J. Ramos et al., 

1996). 

Une étude visant à déterminer l’effet d’une supplémentation en bentonite lors l’aflatoxicose a été 

menée chez 125 lapins de Nouvelle-Zélande. Les auteurs ont alors constitué des groupes 

recevant différentes doses de bentonite et les ont comparés aux groupes témoins en prenant en 

compte les performances de croissance, la digestibilité des nutriments ainsi que les lésions 

histopathologiques. 

Les meilleurs résultats ont été obtenus avec de la bentonite dosée à 2%. En effet, les 

performances de croissance ainsi que la digestibilité de la ration étaient significativement 

améliorées par rapport au groupe témoin. De plus, les lésions histologiques du foie, des reins et de 

l’intestin étaient moindres chez le groupe recevant de la bentonite (Amer et al., 2018). 

Des conclusions similaires ressortent également d’une seconde étude comparable portant sur 84 

lapins de Nouvelle-Zélande (Hassan et al., 2019). 

□ Les zéolithes 

 

Les zéolithes sont des aluminosilicates cristallins hydratées de cations alcalins et alcalino-terreux 

caractérisées par leur capacité à réaliser des échanges d’ions sans changement majeur de 

structure. Les zéolithes sont qualifiées de tamis moléculaire du fait que leurs porosités soient 

toutes de taille identique. Pour le moment, les utilisations principales de ces dernières sont 

l’aquaculture et la zootechnie (A.-J. Ramos et al., 1996).  
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Peu d’études portant sur le lapin sont actuellement disponibles. Cependant, une étude combinant 

l’utilisation d’acétate de rétinyle, une source préformée de vitamine A, et de la zéolithe à 2% a 

démontré que cette association était très efficace en cas d’aflatoxicose et permettait une 

amélioration significative des indicateurs cliniques et biochimiques (Mukharlyamova et al., 2021). 

Le nombre restreint d’étude portant sur les zéolithes en tant que telles, s’explique par 

l’engouement pour un composé extrait de ces dernières, l’aluminosilicate de sodium et de calcium 

hydraté (HSCAS). Il demeure en effet le plus étudié de par sa capacité prometteuse de fixation des 

aflatoxines grâce à son défaut en charge positive induisant son potentiel d’absorption (A.-J. Ramos 

et al., 1996). 

En effet, les expériences in vitro ont démontré que le complexe formé entre le HSCAS et 

l’aflatoxine B1 était le plus stable comparativement à ceux formés avec plus de 40 adsorbants 

différents. Une absorption de plus de 80% est mise en évidence avec une stabilité du complexe 

pour un pH allant de 2 à 10 et pour des températures allant de 25 à 37°C. Ainsi, 1mg d’HSCAS est 

alors en capacité de se lier à 230 mol d’aflatoxine B1 in vitro (Phillips et al., 1990). 

Plus de 25 études ont démontré d’excellents résultats in vivo chez les poulets, dindes, vaches, 

cochons, chèvres et visons mais aucune étude ne s’est encore penchée sur le cas du lapin (A.-J. 

Ramos et al., 1996). 

• Traitement chimique 

□ Utilisation d’ammoniac 

 

Une étude portant sur 40 lapins mâles néo-zélandais a étudié la détoxification d’une ration 

contaminée par des aflatoxines lors d’ajout d’ammoniac. Les chercheurs ont constitué différents 

groupes afin d’obtenir des points de comparaison et ont pris en compte différents paramètres 

comme le gain de poids journalier, l’augmentation du poids relatif des différents organes ainsi que 

les modifications histologiques. 

Le groupe de lapin bénéficiant d’une ration contaminée traitée par de l’ammoniac à 1% a vu une 

amélioration significative de ces différents paramètres. En effet, le gain de poids était 

significativement plus important alors que les lésions histologiques étaient considérées comme 

légères et réversibles chez ces derniers tandis ce qu’elles étaient décrites comme majeures chez 

les lapins constituant le groupe témoin. 

Les auteurs attribuent ces effets aux propriétés alcalinisantes de l’ammoniac permettant ainsi 

d’inhiber la croissance fongique et se reflétant par un amoindrissement de la toxinogénèse. Ainsi, 

l’ammoniation de la ration s’avère être un moyen efficace et bon marché de prévention de 

l’aflatoxicose chez le lapin (Abu-El-Zahab et Aziz Baiomy, 2012). 

□ Utilisation de glycyrrhizine 

 

Une étude visant à évaluer l’éventuelle atténuation de la symptomatologie due à l’aflatoxicose lors 

d’ajout de glycyrrhizine à la ration contaminée par des aflatoxines a été menée sur 48 lapins 

blancs de Nouvelle-Zélande. Les auteurs ont pris en compte diverses paramètres cliniques et 

biochimiques et les ont comparés aux valeurs mesurées dans le groupe témoin. 
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Bien que l’addition de glycyrrhizine ait entraînée la normalisation de certains paramètres (prise 

alimentaire, gain de poids, taux de conversion alimentaire), elle n’a cependant eu aucun effet sur 

les différents paramètres biochimiques. Ainsi, la pertinence du seul l’ajout de glycyrrhizine semble 

discutable et demeure insuffisante aux vues des résultats de l’étude (Abdel-Fattah et al., 2016). 

 

• Traitement biologique 

 

Une autre piste d’inactivation des aflatoxines repose sur le principe biologique qui permettrait la 

détoxification des denrées par le biais de la capacité des micro-organismes à transformer des 

composés toxiques.   

En effet, il a été démontré que la fermentation des grains contaminés éliminait les aflatoxines 

présentes (Lindenfelser et Ciegler, 1970). 

□ Utilisation de bactéries 

Ainsi, une première étude portant sur ce phénomène a démontré l’efficacité de Flavobacterium 

aurantiacum dans l’élimination des aflatoxines d’un milieu liquide sans formation de sous-produits 

toxiques (Ciegler et al., 1966). 

Des études plus récentes ont démontré que Bacillus licheniformis était capable d’inhiber la 

croissance fongique des différentes souches d’Aspergillus en plus de neutraliser près de 75% de 

l’Aflatoxine B1. Une seconde souche, Bacillus subtilis assure même la dégradation de 81% de la 

quantité initialement présente d’Aflatoxine. Cependant, la dégradation de l’Aflatoxine B1 n’a pas 

encore été corrélée à l’apparition de produits de dégradation (Petchkongkaew et al., 2008). 

□ Utilisation de levures 

L’utilisation de levures dans la neutralisation des Aflatoxines a également été décrite. L'ajout de 

levures séchées et de parois cellulaires de levure à des rats dont l’alimentation était contaminée 

par de l’aflatoxine B1 avait entraîné une diminution de sa toxicité (Sampaio Baptista et al., 2004). 

Par ailleurs, il a été démontré que Saccharomyces cerevisiae était capable de lier plus de 60% de 

l’aflatoxine d’un échantillon d’aliments contaminés (Shetty et Jespersen, 2006). 
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2. Les Ochratoxines 

A. Symptomatologie liée aux Ochratoxines 

Au cours des années 2000, dans le district Indien de Kangra de l’Himachal Pradesh, des 

épidémies conjointes d’ochratoxicose et d’aflatoxicose ont conduit à une mortalité de près de 75% 

des lapins Angoras élevés dans la région (Prabu et al., 2013). 

a. Atteinte générale non spécifique 

 

L’étude citée précédemment qui suggérait l’effet synergique d’une intoxication simultanée à 

l’Ochratoxine A et l’Aflatoxine B1 s’est naturellement portée sur les effets de l’Ochratoxine A seule 

afin de pouvoir établir des comparaisons.  

Ainsi, les auteurs ont noté une hyporexie doublée d’une hypodypsie, un état léthargique et un 

abattement sévère chez les lapins néo-zélandais recevant uniquement de l’Ochratoxine A à la 

dose journalière de 1ppm. L’ensemble de ces signes cliniques étaient de plus en plus marqués au 

fur et à mesure de l’avancement de l’étude et ont entraîné secondairement un abaissement de 

12% du taux de croissance puis une diminution significative du poids corporel dès 30 jours 

d’intoxication. A l’issue des 60 jours qu’ont duré l’expérience, une mortalité de 12,5% a été relevée 

(Prabu et al., 2013). 

Une seconde étude conduite sur des lapins blancs de Nouvelle-Zélande de 2 mois se voyant 

administrer des doses journalières variables d’Ochratoxine A par voie orale (1 à 2 ppm) s’est 

portée exclusivement sur les signes cliniques générés. Ainsi les auteurs ont également mis en 

évidence une léthargie, une diminution du gain de poids ou encore un amaigrissement. 

Cependant, ils ont également remarqué une prise de boisson variable pouvant aller d’une adypsie 

stricte à une polydypsie massive, une hypothermie ou encore des signes digestifs telle qu’une 

diarrhée d’amélioration spontanée reliée à une anorexie d’installation progressive.  Enfin, les 

chercheurs ont rapporté une mortalité moyenne de 25% sur l’ensemble des individus intoxiqués  

(Dwivedi, 2000). 

Une autre étude rapporte également un larmoiement excessif chez les individus atteint 

d’ochratoxicose en plus des signes précédemment évoqués (Duarte et al., 2011). 

b. Atteinte de l’immunité 

 

 Une étude portant sur des lapins de Nouvelle-Zélande âgés de 6 à 8 semaines se voyant 

administrés des doses journalières de 0,75ppm d’Ochratoxine A dans leur alimentation démontre 

l’instauration progressive d’une leucopénie dont la composante lymphoïde est de loin la plus 

altérée (M Kumar et al., 2007). 

Quelques années plus tard, des scientifiques ont voulu déterminer le potentiel immunosuppressif 

de l’Ochratoxine A. Pour cela, ils ont constitué différents groupes de lapin blancs de Nouvelle-

Zélande âgés de 2 mois et pesant environ 400g. Certains des groupes formés ont reçu de manière 
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journalière des doses allant de 1 à 2ppm d’Ochratoxine A. Puis, au 22e jour d’expérimentation, les 

lapins des différents groupes se sont vu inoculer par voie intranasale 1ml de bouillon de culture de 

Pasteurella multocida. 

Tandis que les manifestations cliniques étaient variables et relativement peu marquées chez les 

différents groupes témoins, les groupes d’interactions (Ochratoxine A + P. multocida) ont connu 

une mortalité de 100% des suites d’une détresse respiratoire associée à une hypothermie sévère 

précédées par une phase de prostration majeure. 

Les auteurs suggèrent alors le rôle immunosuppresseur majeur de l’Ochratoxine A (Mir et al., 

2014). 

c. Atteinte de la fonction rénale 

 

Il est d’ores et déjà démontré que le rein est le principal organe cible de l’Ochratoxine A (Bayman 

et Baker, 2006). En effet, l’Ochratoxine A induit une néphropathie chez toutes les espèces 

animales testées jusqu’à présent, incluant le lapin (Manoj Kumar et al., 2007). 

Cette néphrotoxicité semble être le résultat d’une cinétique d’élimination défavorable due à la 

réabsorption de l’Ochratoxine A dans les tubules rénaux proximaux et distaux, favorisant ainsi son 

accumulation dans l’organisme (Gekle et Silbernagl, 1994). 

Cependant, le débit sanguin rénal étant extrêmement élevé, cela semble entraîner une délivrance 

d’Ochratoxine A rénale bien supérieure à celle des autres organes, expliquant de fait l’atteinte 

rénale précoce par rapport aux autres organes (Milićević et al., 2008). 

La toxicité rénale aiguë de l’Ochratoxine A semble trouver son explication dans la formation de 

radicaux libres notamment par le biais de la peroxydation lipidique induisant des dommages 

oxydatifs (Hoehler et al., 1997) (Petrik et al., 2003). 

Pour confirmer cela, une étude portant sur des lapins blancs de Nouvelle-Zélande recevant des 

doses journalières de 1ppm d’Ochratoxine A a été menée. Les mesures en concentration 

plasmatique de différentes enzymes ont révélé une augmentation significative de la superoxyde 

dismutase, des différentes catalses rénales et également du malondialdéhyde par rapport au 

groupe témoin. Ainsi, les auteurs ont confirmé l’existence des dommages oxydatifs liés à 

l’intoxication par l’ochratoxine A (Prabu et al., 2013). 

Ces observations sont en accord avec de précédentes études qui supputaient que l’Ochratoxine A 

stimulait la peroxydation microsomale dépendante du NADPH et la peroxydation lipidique 

dépendante de l’ascorbate en se complexifiant avec le fer, cofacteur essentiel (Khan et al., 1989). 

Ainsi formé, le complexe Ochratoxine A et fer produit des radicaux libres extrêmement toxiques 

responsables de la toxicité rénale de l’Ochratoxine A (Hasinoff, 1995). 

Cette toxicité rénale est également mise en lumière par la description des lésions rénales 

provoquées. 

• Lésions rénales 

Différentes études visant à évaluer l’état macroscopique et microscopique des reins de lapins 

ayant été intoxiqués par de l’Ochratoxine A ont été conduite. Les lapins des différents groupes 
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intoxiqués ont été euthanasiés puis autopsiés après 60 jours d’expérimentation et les résultats ont 

été comparés à ceux des groupes témoins (Prabu et al., 2013) (Manoj Kumar et al., 2007). 

□ Macroscopiques 

L’examen macroscopique des reins des différents individus préalablement intoxiqués étaient 

anormalement friables, pâles et montraient des zones inégales de décoloration blanchâtre.  

□ Microscopiques 

Les différents examens histologiques ont révélé une affection systématique des tubules 

contournés proximaux se manifestant par des cellules épithéliales dégénérées, desquamées voire 

même parfois éversées dans la lumière. Bien que moins systématiquement affectés, les tubules 

contournés distaux présentaient une altération de leur structure. Un gonflement anormal au sein 

des glomérules était courant et les vaisseaux sanguins inter-tubulaires étaient régulièrement 

engorgés. 

d. Effet cancérogène 

Bien que la littérature actuelle ne comporte pas encore d’étude sur les potentiels effets 

cancérogènes de l’Ochratoxine A chez le lapin, les résultats publiés sur les rongeurs et en 

particulier chez le rat nous force à prendre en considération l’éventualité d’un tel phénomène chez 

le lapin. 

En effet chez le rat, l’action cancérogène de l’Ochratoxine A est d’ores et déjà prouvée. Les 

individus intoxiqués sont ainsi à même de développer des carcinomes rénaux (Mantle et al., 2005) 

voire même des tumeurs testiculaires (Schwartz, 2002). 

e. Induction d’une anémie 

Une étude portant sur des lapins blancs de Nouvelle-Zélande âgés de 8 semaines ayant un ajout 

d’Ochratoxine A à la dose de 0,75ppm dans leur ration journalière a été menée dans le but 

d’évaluer l’évolution des différents paramètres sanguins tous les 15 jours de j0 à j60. Les résultats 

mettent en évidence une anémie systématique d’aggravation progressive se manifestant 

notamment par une réduction des valeurs de l’hémoglobine, de l’hématocrite et du nombre total 

d’érythrocytes (M Kumar et al., 2007). 

Une seconde étude corrobore l’instauration progressive d’une anémie chez des lapins blancs Néo-

Zélandais atteints d’Ochratoxicose (Dwivedi, 2000). 

f. Tératogénicité 

Pour élucider les potentiels effets tératogènes de l’Ochratoxine A, des chercheurs ont administré 

des doses de 0,5 à 1 mg/kg de cette mycotoxine à des lapines Néo-Zélandaises gestantes 

pendant 18 jours. Les auteurs ont alors constaté diverses malformations néonatales récurrentes 

dont les principales sont des agénésies de la queue, des vertèbres caudales et des reins mais 

aussi des côtes ondulées, des hydrocéphalies, des microphtalmies et enfin des ossifications 

incomplètes des os du crâne (Wangikar et al., 2005). 

Cette même étude visait dans un second temps à comparer les effets tératogènes de l’Ochratoxine 

A seule et associée à ceux des Aflatoxines. Ainsi, il semble exister une interaction antagoniste 

entre ces deux mycotoxines puisque les fœtus exposés à l’association Ochratoxine A et 
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Aflatoxines présentaient des anomalies macroscopiques squelettiques et viscérales réduites voire 

absentes (Wangikar et al., 2005). 

g. Atteinte de la fonction de reproduction 

Une étude réalisée sur des lapines en lactation dont la ration quotidienne était contaminée par de 

l’Ochratoxine A s’est penchée sur le transfert d’Ochratoxine A du sang au lait des lapines 

gestantes ainsi que l’exposition de leurs petits à la mycotoxine. 

Les auteurs ont ainsi mis en évidence un transfert efficace de l’Ochratoxine A du sang vers le lait 

des lapines en lactation. Durant toute la durée de l’étude les concentrations moyennes 

d’Ochratoxine A dans le plasma et dans le lait sont restées inchangées avec un rapport moyen 

lait/plasma de valeur 0,015. 

De plus, le tissu mammaire était le 3ème tissu le plus chargé en Ochratoxine A d’après les analyses 

de l’autopsie. En effet, la concentration en Ochratoxine A dans ce dernier était de l’ordre de 

105ng/kg. À titre de comparaison, la concentration rénale en Ochratoxine A était de supérieure à 

1,2g/kg. 

Enfin, une relation linéaire a été mise en évidence entre la concentration en Ochratoxine A dans le 

lait de la mère et dans le plasma des nourrissons impliquant un transfert efficace de la toxine 

depuis la mère vers le nourrisson allaité (Ferrufino-Guardia et al., 2000). 

B. Diagnostic des intoxications à l’Ochratoxine A 

Chez le lapin, la suspicion initiale d’Ochratoxicose se base sur le contexte anamnestique doublé 

des signes cliniques témoignant d’une insuffisance rénale comme la polyurie-polydipsie. Il n’existe 

pas de test individuel spécifique disponible en pratique bien qu’expérimentalement l’Ochratoxine A 

puisse être détectée dans les reins, le foie et les muscles striés. 

Ainsi, l’unique moyen diagnostic disponible actuellement est indirect et consiste en la détection de 

l’Ochratoxine A à des concentrations toxiques dans les denrées alimentaires grâce aux différentes 

techniques de chromatographie (Haschek et al., 2002). 

 

C. Traitement des intoxications à l’Ochratoxine A 

Les recherches scientifiques n’ont actuellement pas encore conclu quant à la potentielle existence 

d’un antidote spécifique. Ainsi, il est nécessaire de mettre en place un traitement de soutien, 

particulièrement adapté aux troubles de la fonction rénale mais également répondant aux 

différentes atteintes décrites précédemment.  

De plus, il semble relativement improbable de suspecter une intoxication à l’Ochratoxine A avant 

l’apparition de signes cliniques. Ainsi, on s’intéressera dans cette partie exclusivement au 

traitement d’une intoxication clinique. 

a. Fluidothérapie 

Le haut potentiel néphrotoxique de l’Ochratoxine A justifie l’importance de la mise en place d’une 

fluidothérapie adaptée. 
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La fluidothérapie lors d’atteinte rénale aiguë doit être débutée le plus tôt possible et sa mise en 

place repose sur trois grands principes : correction de la perfusion, correction de la déshydratation 

et mesure de la diurèse pour corriger l’azotémie, les électrolytes et l’état acido-basique. 

Ainsi, la perfusion initiale doit permettre de corriger un éventuel état de choc en veillant à ce que le 

lapin soit normotendu à son issue. Puis il faut assurer sa réhydratation complète dans les 24-48 

heures suivant l’initiation de la fluidothérapie. Ensuite, il convient d’adapter la fluidothérapie à la 

diurèse de l’animal tout en assurant ses besoins hydriques quotidiens et en compensant ses 

éventuelles pertes en cours.  

Au cours de l’hospitalisation et donc de la perfusion, des mesures régulières de l’azotémie rénale, 

des électrolytes mais surtout la prise en compte de l’état clinique du lapin justifie l’arrêt progressif 

de la fluidothérapie (Paul-Murphy, 2007). 

 

b. Analgésie 

La symptomatologie lors d’intoxication par l’Ochratoxine A évoquée précédemment, semble 

pouvoir témoigner sans surinterprétation des répercussions douloureuses de cette dernière. 

Cependant, afin d’adapter la prise en charge du lapin, il semble essentiel d’être en mesure de 

déterminer si ce dernier semble douloureux. Chez le lapin, les signes de douleur peuvent être 

relativement subtiles. Les différentes manifestations de cette douleur sont une anomalie de 

l’amplitude et/ou de la fréquence respiratoire, une réticence ou une appréhension au déplacement, 

un strabisme persistant ou encore du bruxisme lors de douleurs sévères. 

Lors de la détection d’un ou plusieurs de ces signes lors d’une suspicion ou bien dans un contexte 

avéré d’Ochratoxicose, il est essentiel de mettre en place une analgésie adaptée au degré de 

douleur (Paul-Murphy, 2007). 

c. Agents favorisant la détoxification 

Une fois que les deux piliers principaux caractérisés par la fluidothérapie et l’analgésie sont mis en 

place, il peut être envisagé d’ajouter au traitement différents agents pouvant favoriser la 

détoxification.  

L’Ochratoxine A ayant une action néphrotoxique précoce et sévère, l’un des grands axes de 

traitement est de réduire au maximum la charge rénale en Ochratoxine A. Il existe encore peu 

d’étude sur le sujet et les plus prometteuses ont été menées uniquement chez le rat pour le 

moment. 

□ Cholestyramine 

 

La cholestyramine est une résine chélatrice des sels biliaires qui possède un effet 

hypocholestérolémiant en inhibant le cycle entéro-hépatique des sels biliaires dérivés du 

cholestérol. 

Ainsi, dans un contexte d’ochratoxicose, l’utilisation de cholestyramine semble pertinente du fait de 

la potentielle réduction de la recirculation entéro-hépatique de l’Ochratoxine A, permettant ainsi 
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d’alléger les niveaux filtrés par les reins en déplaçant l’excrétion vers les selles via la liaison 

préférentielle à la cholestyramine (Hope et Hope, 2012). 

Une étude visant à déterminer l’efficacité de cette dernière in vivo a été menée chez des 

populations de rat. Les rations journalières des individus contenaient des doses variables 

d’Ochratoxine A (1 à 3ppm) et de cholestyramine (0.1, 1 et 5%).  

Les auteurs ont démontré que la cholestyramine dosée à 5% diminuait de manière significative la 

concentration en Ochratoxine A dans le plasma. De même, l’excrétion biliaire et urinaire de cette 

dernière était significativement diminuée alors que l’excrétion via les matières se retrouvait 

parallèlement augmentée de manière significative, permettant ainsi de confirmer l’hypothèse 

avancée (Abdelhamid Kerkadi Claude Barriault, 1998). 

 

□ Phénylalanine 

 

La phénylalanine est un acide aminé essentiel non synthétisé par l’organisme apparaissant 

comme prometteur dans la gestion de l’Ochratoxicose (Hope et Hope, 2012). 

Une étude visant à évaluer son rôle potentiel lors d’ochratoxicose clinique a été conduite sur des 

populations de souris. Les auteurs ont comparé les DL50 des groupes de souris recevant 

uniquement de l’Ochratoxine A à ceux recevant de la phénylalanine en plus à la dose de 100mg/kg 

par voie intrapéritonéale. 

Alors que la DL50 du groupe témoins était de 29,4mg/kg, celle des populations de souris recevant 

conjointement de la phénylalanine était de 54,0mg/kg, témoignant ainsi de l’efficacité de cette 

dernière (Kayoko et al., 1985). 

Une autre étude portant également sur des populations de souris corrobore ces résultats. 

Préalablement, les auteurs constatent qu’une injection intrapéritonéale d’Ochratoxine A à la dose 

de 0,8 mg est systématiquement létale en 24h. Cependant, ils remarquent que si cette dose létale 

est injectée concomitamment avec 1mg de phénylalanine, le taux de survie des souris est de 

100%.  

Néanmoins, si la phénylalanine est administrée 30 minutes après l’Ochratoxine A, les doses 

nécessaires à la survie de 92% des individus doivent être multipliées par un facteur 25 (Creppy et 

al., 1980). 

□ Aspartame 

 

L’aspartame est un édulcorant artificiel découvert en 1965 composé de deux acides aminés 

naturels, à savoir l’acide L-aspartique et la L-phénylalanine retrouvée dans le paragraphe 

précédent. 

Évidement et de manière intuitive, le mécanisme moléculaire médian l'effet préventif de 

l'aspartame est la délivrance de phénylalanine par clivage du peptide mais il semble également y 

avoir un effet direct du peptide sur la capacité de transport de la toxine in vivo et in vitro.  
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Lorsque des rats exposés à l'Ochratoxine A (289 microgrammes/kg) par voie orale tous les deux 

jours, reçoivent conjointement 25 mg/kg pendant plusieurs semaines, tous les effets toxiques y 

compris la génotoxicité sont très efficacement prévenus comme le montre par exemple la 

disparition des adduits à l'ADN dans tissus prélevés sur les animaux traités (Creppy et al., 1998). 

□ Phénobarbital 

 

Une des études précédentes s’est également penchée sur le rôle potentiel du phénobarbital, un 

barbiturique possédant des propriétés anti-convulsivantes, sédatives et hypnotiques, dans la 

gestion de l’ochratoxicose. 

Ainsi, l’administration de phénobarbital par voie orale durant 1 semaine à des populations de 

souris conduit au passage de la DL50 à 71mg/kg contre 46mg/kg chez le groupe témoin recevant 

uniquement de l’Ochratoxine A (Kayoko et al., 1985). 

D. Prévention des intoxications par l’Ochratoxine A 

En raison des répercussions des intoxications par l’Ochratoxine A, différentes stratégies ont été 

développées afin de prévenir les contaminations. Ainsi, certaines méthodes permettent de 

diminuer drastiquement les contaminations des denrées alimentaires tandis que d’autres visent à 

décontaminer les aliments contenant d’ores et déjà de l’Ochratoxine A (Kabak et al., 2006). 

a. Conditions optimales de récolte et de stockage 

Afin de prévenir la croissance fongique et la toxinogénèse, plusieurs points cruciaux doivent être 

respectés. Ainsi, des stratégies pré-récolte comme la gestion des champs et l’utilisation préventive 

de produits biologiques et chimiques peuvent être initiées. Ensuite, la gestion des récoltes doit 

respecter la mise en place de bonnes pratiques. Enfin, des stratégies dites post-récolte sont 

nécessaires comme par exemple l’amélioration des conditions de séchage et de stockage 

(Cicoňová et al., 2010) (Amézqueta et al., 2009). 

 

b. Inactivation de l’Ochratoxine A 

L’inactivation totale ou partielle de l’Ochratoxine A est un sujet d’importance majeure. Diverses 

études ont été réalisées afin de mettre en lumière certains procédés permettant de réaliser une 

telle inactivation. Des méthodes de traitements physiques et chimiques ont longtemps été mises 

en avant. Cependant, les recherches actuelles se tournent préférentiellement sur les traitements 

biologiques. 

• Utilisation d’adsorbants 

Alors que l’utilisation de divers adsorbants s’est révélée particulièrement efficace pour la 

détoxification des denrées alimentaires contaminées par des Aflatoxines, il n’en ait rien concernant 

l’Ochratoxine A. 

À l’instar de la quasi-totalité des adsorbants actuels, le charbon actif n’est d’aucune utilité dans la 

gestion d’aliments contaminés par de l’Ochratoxine A (Rotter et al., 1989). 
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Actuellement, seul l'aluminosilicate de sodium et de calcium hydraté a montré une efficacité 

rapportée comme très limitée par les chercheurs (Huff et al., 1992). 

• Traitements physiques 

 

Une première étude s’est portée sur l’efficacité de divers traitements physiques des denrées 

alimentaires contaminées par de l’Ochratoxine A pouvant permettre une inactivation de cette 

mycotoxine. 

Ainsi, les chercheurs ont conclu que les méthodes de congélations puis décongélations 

successives plus ou moins étendues dans le temps n’ont aucun effet alors que l’utilisation de 

rayonnements semble bien plus prometteuse.  En effet, l’utilisation de rayonnements UV B 

pendant 1 heure permet l’inactivation de l’Ochratoxine A. Cependant, si le temps d’exposition au 

rayonnement n’est pas respecté, cela entraîne une modification vraisemblablement génétique qui 

conduit à la production d’un mycélium géant fortement toxinogène.  

Dès lors, l’équipe de scientifiques s’est redirigé vers les rayonnements gamma (2 à 5 kGy) qui se 

sont avérés relativement efficace dans l’inactivation de la mycotoxine. De surcroît, l’inactivation 

semble corrélée positivement à la concentration initiale d’Ochratoxine A (Deberghes et al., 1995). 

Cependant, ce sont les traitements au plasma froid qui sont actuellement préférés. Le terme de 

plasma froid regroupe les gaz partiellement ionisés qui peuvent être crées grâce à une décharge 

électrique au sein du gaz ou bien via l’interaction d’un faisceau laser d’intensité modérée avec une 

cible solide.  

Ainsi, au cours d’une étude, des échantillons alimentaires contenant de l’Ochratoxine A ont été 

traités grâce au plasma froid à une puissance de 30W, une tension de 850V avec de l’hélium à un 

débit de 1,5 L.min-1. La quantité d’Ochratoxine A est ensuite mesurée par chromatographie liquide 

haute performance couplée à la spectrophotométrie de masse. 

Après une durée de traitement de 6 minutes, la totalité des champignons responsable de la 

toxinogénèse sont détruits. De plus, le traitement au plasma froid réduit de moitié la teneur des 

denrées alimentaires en Ochratoxine A après un traitement de 30 minutes (Casas-Junco et al., 

2019). 

• Traitements chimiques  

 

Un nombre relativement restreint de traitements chimiques se révèlent concurremment efficace et 

non nuisible. Un des traitements possibles et présentant une innocuité totale repose dans 

l’utilisation de la carboxypeptidase à la dose de 50 UI/ml en milieu liquide qui permet le clivage de 

l’Ochratoxine A préalablement produite (Deberghes et al., 1995). 

• Traitements biologiques 

 

Les traitements biologiques considérés comme novateurs sont de plus en plus préférés aux autres 

alternatives du fait de leur innocuité, de leur redoutable efficacité mais également de par la facilité 

technique et la rentabilité économique de leur mise en place. 
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□ Utilisation de bactéries 

 

L’inactivation de l’Ochratoxine A couplée à l’inhibition de la croissance des moisissures 

productrices de cette dernière peut être obtenue via l’utilisation d’agents biologiques tels que les 

bactéries.  

Grâce à un séquençage par espaceur interne transcrit, des chercheurs ont prouvé que Bacillus 

lichenformis était capable d’inhiber totalement la croissance fongique des moisissures productrices 

d’Ochratoxine A mais également de neutraliser l’Ochratoxine A elle-même à hauteur de 92,5% 

(Petchkongkaew et al., 2008). 

Dans la même lignée, une autre équipe a pu mettre en lumière que les bactéries lactiques du 

levain de boulangerie permettaient de diminuer de 94% la teneur en Ochratoxine A de la farine 

après une fermentation de 24 heures (Nasrollahzadeh et al., 2022). 

□ Utilisation de champignons 

 

La quantité d’Ochratoxine A peut également être réduite par l’action de champignons. Ces derniers 

peuvent alors limiter la croissance des moisissures productrices d’Ochratoxine A mais aussi 

consommer les nutriments spécifiques nécessaires à la synthèse d’Ochratoxine A ou encore 

dégrader directement l’Ochratoxine A (Valero et al., 2006). 

Ainsi, une première équipe de chercheur a mis en évidence l’inhibition de la production 

d’Ochratoxine A grâce à la natamycine produite par Streptomyces natalensis (Medina et al., 2007) 

tandis qu’une seconde équipe mettait en lumière l’efficacité la levure Pichia anomala (Petersson et 

al., 1998) et une troisième celle de Pichia kluyveri (Masoud et al., 2005). 

 

□ Utilisation de substances végétales 

 

Certains chercheurs ont également étudié le potentiel rôle de certaines substances végétales. 

Ainsi, une équipe de chercheur a démontré que la combinaison d’1% d’huiles essentielles de thym 

et d’anis doublée de 2% d’huile de cannelle a totalement inhibé la production d’Ochratoxine A dans 

le blé (Soliman et Badeaa, 2002). 

En effet, l’activité fongicide de l’huile essentielle de thym contre A. ochraceus est d’ores et déjà 

prouvée (Nguefack et al., 2009) de même que celle de cannelle (Singh et al., 2007). 

Enfin, (Reddy et al., 2007) ont démontré que l’extrait du bulbe d’ail inhibait complètement la 

croissance d’A. Ochraceus, principale moisissure productrice d’Ochratoxine A. 
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3. Les Alcaloïdes de l’ergot 

A. Symptomatologie liée aux Alcaloïdes de l’ergot 

La partie (I.3) a mis en évidence les différents modes d’action des alcaloïdes de l’ergot. Ainsi, les 

effets de ces toxines sont liés à leur action adrénergique, dopaminergique et sérotoninergique 

notamment.  

Des études ont révélé que des régimes alimentaires fortement contaminés par des alcaloïdes de 

l’ergot n’affectait que très peu voire pas les paramètres d’élevage comme par exemple le gain de 

poids moyen quotidien chez les lapins. Ces derniers représentent alors un mauvais modèle de 

laboratoire justifiant la faible quantité et diversité d’étude disponible sur le sujet (Tor-Agbidye et al., 

1992). 

a. Atteinte liée aux effets adrénergiques 

 
Les alcaloïdes de l’ergot, via leur action sur les récepteurs α1 et α2, entraînent une mydriase, une 

contraction des sphincters vésicaux et une vasoconstriction pouvant conduire à des phénomènes 

d’ischémie sévère chez le lapin.  

En effet, une étude menée sur 103 lapins nourris avec des aliments contaminés par des alcaloïdes 

de l’ergot à des doses allant jusqu’à 1700 ug/kg démontre que 14% des individus ont présenté une 

nécrose de la queue. En effet, il était observé macroscopiquement une alopécie, des érosions, des 

croûtes ainsi qu’une nécrose. Ces différents signes cliniques ont été confirmé par des examens 

histopathologiques (Korn et al., 2014). 

Ces observations sont potentiellement à mettre en relation avec le « pied de fétuque » chez les 

bovins, une forme gangréneuse d’ergotisme dont les mécanismes sous-jacents sont encore 

incomplètement compris.  En effet, ces phénomènes de nécrose ont d’ores et déjà été rapportés 

chez les bovins, les caprins, les porcins et les équidés (Klotz, 2015). 

De plus, via leur action sur les récepteurs ß1 et ß2, les alcaloïdes de l’ergot entraînent une 

tachycardie et une hausse de l’inotropisme. 

b. Atteinte liée aux effets dopaminergiques 

 

Des études chez le lapin démontrent une stimulation des récepteurs dopaminergiques rétiniens 

par les alcaloïdes de l’ergot. 

Une étude menée chez des lapins albinos normotendus révèlent en effet une réduction dose-

dépendante de la pression intraoculaire lors de l’administration topique d’alcaloïdes de l’ergot. Il 

est fortement suspecté qu’une telle action soit liée à une diminution de la production et de l’afflux 

d’humeur aqueuse (Puras et al., 2002). 

La littérature contient également des données sur l’inhibition de la lactation via l’action 

dopaminergique des alcaloïdes de l’ergot. En effet, des diminutions de sécrétion de prolactine ont 

été observées chez des bovins, des moutons ou encore des chevaux exposés à des aliments 

contenant des alcaloïdes de l’ergot (Klotz, 2015). Cependant, aucune étude concernant le lapin 

n’est actuellement disponible. 
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c. Atteinte liée aux effets sérotoninergiques 

 

Les alcaloïdes ont aussi une action agoniste sur les récepteurs sérotoninergiques. Ainsi, chez le 

lapin ils entraînent une vasoconstriction cérébrale (Rosenfeld et Makman, 1981) mais ont 

également une action sur les muscles lisses des artères qui contribue à un dysfonctionnement 

artériel se manifestant notamment par des anomalies de pression artérielle (Henry et Yokoyama, 

1980). 

 Ce dysfonctionnement artériel est majoré chez le lapin lors d’athérosclérose (Henry et Yokoyama, 

1980), or les scientifiques suspectent très fortement les alcaloïdes de l’ergot comme l’ergotamine 

d’être athérogène chez le lapin (Meijer et al., 1992). 

d. Effets sur la fonction de reproduction  

 

Une étude menée sur des lapines gravides ayant un régime contaminé par de l’ergotamine à des 

doses variables met en évidence une augmentation de la mortalité prénatale et des signes de 

retard de croissance fœtale par rapport au groupe témoins se nourrissant d’un aliment non 

contaminé. Les chercheurs imputent prioritairement ces effets délétères à l’action vasoconstrictrice 

des alcaloïdes de l’ergot (Grauwiler et Schön, 1973). 

Des atteintes similaires de la fonction de reproduction ont été rapportées chez les animaux de 

rente avec comme mécanisme sous-jacent une vasoconstriction régionale entrainant une 

diminution proportionnelle du flux sanguin vers les tissus reproducteurs (Klotz, 2015). 

Chez ces mêmes animaux de rente nourris avec des aliments contaminés par de l’ergotamine, il 

est rapporté une diminution du taux de progestérone pouvant abaisser le taux de fécondation 

moyen de près de 41% (Klotz, 2015). 

De plus, chez les mâles nourris avec des aliments contaminés par des alcaloïdes de l’ergot, la 

semence semble avoir un potentiel de fécondation réduit s’expliquant notamment par une 

diminution de la motilité des spermatozoïdes (Pratt et al., 2015). 

Par ailleurs, aucune activité tératogène spécifique n’a été mise en évidence chez le lapin 

(Grauwiler et Schön, 1973) ou dans les autres espèces. 

e. Autres effets rapportés 

La littérature fait également l’objet d’une hyperthermie modérée relativement fréquente lors 

d’intoxication par les alcaloïdes de l’ergot (Schiff, 2006). 

Enfin, des signes neurologiques se manifestant par des tremblements ou encore une parésie des 

membres sont également évoqués (Scott, 2009). 
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B. Diagnostic des intoxications aux alcaloïdes de l’ergot 

Le diagnostic de l’intoxication par les alcaloïdes de l’ergot passe par la détection directe des 

sclérotes du fait qu’aucun test de laboratoire ne soit actuellement disponible pour mettre en 

évidence ces toxines directement dans le sérum ou les tissus des individus. 

Les sclérotes de l’ergot dans les céréales et les graminées sont généralement détectables par un 

simple examen visuel direct ou via un examen microscopique. En laboratoire toxicologique, il est 

possible de mettre en évidence la présence d’alcaloïdes de l’ergot grâce à la technique de 

chromatographie (Haschek et al., 2002). 

C. Traitements des intoxications aux alcaloïdes de l’ergot 

Actuellement, aucun traitement spécifique n’est décrit dans la littérature et aucune étude se 

penchant sur les Oryctolagus n’est disponible. Cependant, la prise en charge initiale consiste à 

soustraire immédiatement les aliments potentiellement contaminés et déplacer les individus 

atteints dans un environnement sec et chaud afin d’éviter l’aggravation de l’atteinte vasculaire. Il 

est alors conseillé de mettre en place un traitement symptomatique comme une perfusion continue 

afin de lutter contre l’ischémie périphérique (Schulz, 1984). 

Bien que la prise en charge chez les animaux soit extrêmement succincte, un certain nombre de 

cas cliniques en médecine humaine sont rapportés dans la littérature.  

Ainsi, de nombreuses études vantent les mérites de l’utilisation de nitroprussiate de sodium, un 

puissant vasodilatateur, dans la lutte contre la vasoconstriction et l’ischémie périphérique (O’Dell et 

al., 1977) (Dierckx et al., 1986) (Musikatavorn et Suteparuk, 2008). 

L’utilisation de la nifédipine, une dihydropyridine antagoniste du calcium utilisée lors d’hypertension 

artérielle est également décrite dans la littérature (Kemerer et al., 1984) (Borges et al., 1986). 

L’utilisation d’autres molécules, comme l’ilomedine (Piquemal et al., 1998) ou encore la 

prostaglandine (Edwards et al., 1991) est également décrite.  

D. Prévention des intoxications par les alcaloïdes de l’ergot 

Chez le lapin, les études démontrent que la présence d’ergovaline dans l’alimentation réduit de 

manière significative l’appétit des individus, tandis que les clavines tendent à diminuer l’appétence 

des aliments. Ces observations nous incitent à penser qu’il existe une prévention au moins 

partiellement innée chez le lapin (Panaccione et al., 2006). 

a. Conditions optimales de semis, de récolte et de stockage 

• Choix des cultivars et semis 

Le choix des variétés cultivées est primordial concernant le développement et la propagation de 

l’ergot. En effet, les cultivars ont des résistances variables face à la formation des sclérotes.  

L’utilisation de semences démunies d’ergot est un point primordial qui doit être associé à un semi 

à profondeur constante afin d’obtenir une plantation uniforme et ainsi une période de sensibilité de 

la parcelle minimale. De plus, il est démontré que lorsque la densité du semis augmente, la 

sévérité de l’infestation est proportionnelle. 
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Il est également prouvé qu’une rotation triennale des cultures avec des plantations insensibles à 

l’ergot permet un assainissement de la parcelle (Niedziela et al., 2016). 

• Récolte et stockage 

Les infestations se produisent préférentiellement en périphérie des parcelles. Ainsi, une récolte en 

deux temps est conseillée. Dans un premier temps, une récolte de la périphérie du champ est 

effectuée afin de détruire les céréales contaminées. Puis, dans un second temps, le reste de la 

parcelle correspondant à la portion la moins touchée est récolté. 

Une fois la récolte effectuée, la réalisation d’un labourage est conseillée. En effet, les sclérotes 

enterrés à 15cm de profondeur ne survivent que 32 semaines contre 3 ans à l’air libre (Bretag et 

Merriman, 1981). 

b. Inactivation des alcaloïdes de l’ergot 

• Traitement physique 

L’ergot demeure intact lors du stockage des récoltes. Cependant, les sclérotes sont de plus grande 

taille que les graines des plantes infestées. Ainsi, une séparation à l’aide de tamis permet 

l’élimination de 82% des sclérotes (Posner et Hibbs, 1997). 

Le chauffage ou encore l’épimérisation par traitement ultra-violet sont des processus relativement 

onéreux et très peu efficaces (Calado et al., 2014). 

Des techniques de séparation par gravité et flottation particulièrement prometteuses sont 

également décrites (Neme et Mohammed, 2017). 

• Traitement chimique : fongicide et insecticide 

Le traitement fongicide le plus efficace connu est une association de prochloraze, un imidazolé, et 

d’un triazolés, le fluquinconazole. Cependant, ce dernier ainsi que tous les autres existant à ce jour 

sont interdits en France (Dabkevičius et Semaškienė, 2002). 

Quant aux traitements insecticides, ils permettent de limiter le transport des spores entres les 

graminées hôtes mais leur efficacité est considérée comme mineure. 

• Traitement biologique 

Différentes études se sont penchées sur la neutralisation potentielle de Claviceps purpurea par 

des traitements biologiques. 

Ainsi, certaines souches de moisissures semblent être des hyperparasites intéressants. En effet, il 

semblerait que la pulvérisation d’une suspension de Fusarium roseum à une concentration de 600 

conidies/ml réduisent le taux d’infestation et de germination de l’ergot à 1% dans les cultures 

Californiennes (Mower, 1975). 

De même, l’utilisation de Trichoderma harzianum permettrait d’obtenir le plus haut taux de 

dégradation des sclérotes in vitro (Ondřej et al., 2010). 

Bien que les mécanismes ne soient encore que très partiellement élucidés, l’utilisation de bactéries 

comme Rhodococcus erythropolis dans la dégradation des alcaloïdes de l’ergot est une piste 

d’avancées majeures (Lyagin et Efremenko, 2019). 
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4. Les Fumonisines 

A. Symptomatologie liée aux Fumonisines 

Dans la littérature, les conséquences cliniques des intoxications aux fumonisines sont d’ores et 

déjà relativement bien documentées chez la plupart des espèces. 

Ainsi, une atteinte hépatique est décrite chez la totalité des espèce étudiées (Gumprecht et al., 

1995), la survenue de leucoencéphalomalacie est prouvée chez les équidés (Kellerman et al., 

1990), l’œdème pulmonaire aigu et l’hyperplasie de la muqueuse œsophagienne chez les porcs 

(Harrison et al., 1990) (Casteel et al., 1993), une atteinte rénale est discutée chez le rat (Voss et 

al., 1995) et la potentialisation de la formation de plaques athérogènes est mise en évidence chez 

les primates (Fincham et al., 1992). 

a. Atteinte de la fonction hépatique 

Une étude menée sur des lapins blancs de Nouvelle-Zélande avait comme objectif de déterminer 

les organes cibles lors d’intoxication par de la Fumonisine B1 en examinant les paramètres 

cliniques, biochimiques et histologiques. Ainsi, Des groupes de lapin ont reçu par voie 

intraveineuse des doses variables (0.15, 0.3, 0.5 et 1 mg/kg) de Fumonisine B1 chaque jour 

pendant 5 jours puis ont été euthanasiés et comparés à un groupe témoin. 

Quelle que soit la dose injectée, tous les individus ont présenté une anorexie, un comportement 

léthargique et une baisse de la production urinaire.  

De plus, l’ensemble des paramètres hépatiques, à savoir les ALAT, ASAT, PAL, GGT ou encore la 

bilirubine étaient significativement augmentés chez l’ensemble des lapins recevant de la 

Fumonisine B1 par voie intraveineuse. L’augmentation de la valeur de ces différents paramètres 

était corrélée positivement à la dose journalière administrée par voie intraveineuse. 

Sur le plan histopathologique, les lésions hépatiques comprenant des zones de nécrose, de 

vacuolisation des hépatocytes ou encore une stase biliaire était significativement plus importante 

en fonction de la dose de Fumonisine B1 injectée. Une seconde étude visant à évaluer les lésions 

histologiques chez 48 lapins recevant des doses variables (1, 3, 5, 7, 10 mg/kg) de Fumonisine B1 

par voie orale corrobore ces résultats (Ewuola, 2009). 

Ainsi l’hépatotoxicité rapportée chez les différentes espèces étudiées est également effective chez 

le lapin qui par ailleurs semble être une des espèces les plus sensibles (Gumprecht et al., 1995). 

b. Atteinte de la fonction rénale 

L’hépatotoxicité des Fumonisines est avérée chez la totalité des espèces étudiées, cependant la 

notion de néphrotoxicité est drastiquement moins reportée. 

Dans la même étude que celle citée dans la partie précédente, les chercheurs ont également mis 

en évidence une augmentation majeure des paramètres rénaux chez les lapins recevant des 

injections de Fumonisine B1. En effet, la créatinémie était jusqu’à 10 fois plus élevée dans le 

groupe recevant une dose journalière de 1mg/kg de Fumonisine B1 par rapport au groupe témoin. 

De même, l’urée était augmentée d’un facteur 6 entre les 2 groupes. Enfin, une protéinurie 

massive était rapportée chez les différents groupes recevant de la Fumonisine B1, contrairement 

au groupe témoin. 
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Sur le plan histopathologique rénal, les scientifiques ont relevé des nécroses tubulaires proximales 

sévères chez les différents groupes recevant des fumonisines. L’étude d’Ewuola confirme la 

présence de telles lésions ainsi que leur sévérité chez des lapins recevant des fumonisines par 

voie orale (Ewuola, 2009). 

Enfin, il a été mis en évidence qu’une injection unique de Fumonisine B1 à la dose  de 1mg/kg 

induisait des lésions rénales mais pas hépatiques. Ainsi, les chercheurs ont mis en évidence la 

néphrotoxicité des fumonisines chez le lapin et il semblerait de surcroît que la néphrotoxicité des 

fumonisines soit supérieure à l’hépatotoxicité chez le lapin (Gumprecht et al., 1995). 

c. Atteinte de la fonction de reproduction 

• Effet sur les mâles 

Des chercheurs ont étudié l’influence de la Fumonisine B1 sur le début de la puberté, la qualité 

des spermatozoïdes et sur le taux de fertilité chez le lapin. Ils ont réalisé une étude portant sur 40 

lapins béliers mâles recevant des doses variables de Fumonisine B1 (0, 1, 3, 5, 7.5 et 10 mg/kg) 

pendant 175 jours. 

Ils ont démontré que la puberté était retardée de 11 jours en moyenne chez les lapins recevant 

respectivement 7.5 et 10mg/kg de Fumonisine B1 bien que le poids à la puberté ne soit pas 

significativement modifié. 

Dans les différents groupes, la concentration et le nombre total de spermatozoïde par éjaculat 

n’étaient pas significativement influencés par la Fumonisine B1. Cependant, la fraction de 

spermatozoïdes vivants, la motilité ainsi que les activités de masse de ces derniers étaient 

significativement diminuées en fonction de la consommation de Fumonisine B1 et cela de manière 

inversement proportionnelle. 

Le taux de conception et la taille initiale des portées étaient statistiquement identiques dans les 

différents groupes mais le taux de survie des embryons était significativement inférieur dans les 

groupes recevant les plus fortes doses de Fumonisine B1. 

En conclusion, des doses journalières supérieures ou égales à 7.5mg/kg de Fumonisine B1 

retardent significativement l’âge de la puberté, altèrent la qualité des spermatozoïdes et de la 

spermatogénèse en plus d’induire une mortalité embryonnaire statistiquement plus élevée (Ewuola 

et Egbunike, 2010). 

Une autre étude s’intéressant aux éventuelles modifications testiculaires histologiques chez des 

lapins recevant ces mêmes doses de Fumonisine B1 par voie orale suggère des modifications 

légères à modérées se manifestant principalement par une dégénérescence des cellules de Sertoli 

(Ewuola, 2009). 

• Effet sur les femelles gravides et les fœtus 

Une équipe de scientifique a étudié le potentiel embryotoxique des fumonisines chez des lapins 

blancs de Nouvelle-Zélande. Pour cela, 95 femelles gestantes ont reçu par gavage des doses 

variables (0, 0.1, 0.5 et 1 mg/kg) de Fumonisine B1 pendant 19 jours. 

Dans les différents groupes, le gain de poids maternel était similaire et il n’y avait aucune 

différence dans le poids des organes maternels tel que l’utérus par exemple. Cependant, une 
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toxicité hépatique et rénale, proportionnelle à la dose ingérée a été mise en évidence chez la 

totalité des sujets traités. Cela a conduit à une mortalité maternelle d’environ 20% pour le groupe 

recevant 1mg/kg de fumonisines, 9% pour celui recevant 0,5mg/kg et aucune mortalité pour les 

doses inférieures. 

Par ailleurs, le poids fœtal total ainsi que celui des différents organes fœtaux, foie et rein 

notamment, était significativement diminué dans les groupes recevant des doses supérieures à 

0,5mg/kg de Fumonisine. 

Cependant, aucune activité tératogène n’a été mise en évidence dans cette étude, suggérant que 

les altérations des fœtus sont préférentiellement le résultat d’une toxicité maternelle (LaBorde, 

1997). 

Plus récemment, une équipe de chercheur rapporte un effet tératogène chez des lapines gravides 

recevant 300mg de Fumonisine B1 par jour (Mézes M. and Balogh K., 2010). 

d. Autres atteintes décrites 

• Atteinte neurologique 

Comme décrit précédemment, les fumonisines sont connues pour provoquer une 

leucoencéphalomalacie ainsi que des hémorragies cérébrales chez les équidés. De telles 

observations n’ont pas encore été décrites chez d’autres espèces, exception faite du lapin. En 

effet, une équipe de scientifique rapporte 2 cas de lapines gravides ayant présentées des 

hémorragies focales cérébrales dans la substance blanche associées à une encéphalomalacie des 

suites de l’ingestion de 1,75mg/kg de Fumonisine B1 pendant respectivement 9 et 13 jours (Bucci 

et al., 1996). 

• Effet cancérogène 

Actuellement, un effet cancérogène des fumonisines est très fortement suggéré chez le rat (Riley 

et al., 1996), tandis que chez le lapin, seul un effet génotoxique in vitro est prouvé (Rumora et al., 

2002). Les avancées scientifiques associées aux études ultérieures pourraient venir confirmer une 

telle suspicion. 

B. Diagnostic des intoxications aux Fumonisines 

Le diagnostic de l’intoxication par des Fumonisines repose généralement sur la détection des 

toxines dans les échantillons d’aliments car aucun test détectant les Fumonisines dans le sérum 

ou les tissus des animaux n’est actuellement disponible. 

La culture fongique présente une faible sensibilité car certains échantillons alimentaires 

contiennent de très fortes concentrations de toxines mais de faibles quantités de moisissures et 

inversement, limitant grandement son intérêt. 

Ainsi, les deux méthodes les plus couramment utilisées pour la détection des Fumonisines sont la 

chromatographie et les tests immunologiques type ELISA. 

Cependant, il est démontré que lors d’intoxication par les Fumonisines, le rapport entre la 

sphinganine et la sphingosine augmente dans le sérum et le tissu des lapins contaminés. Ainsi, la 

mesure de ce rapport constitue une réelle piste pour un diagnostic individualisé futur (Smith, 

2018). 
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C. Traitement des intoxications aux Fumonisines 

À ce jour, aucun traitement spécifique n’a été décrit lors d’intoxication par les Fumonisines. 

La conduite à tenir lors de telles intoxications est d’identifier et d’éliminer la source d’aliments 

contaminés. Des directives concernant les niveaux maximaux recommandés de Fumonisines dans 

l’aliment pour le lapin ont été publiées par le FDA center for Veterinary Medicine et correspondent 

à 5ppm au total dans la ration journalière. 

Un traitement symptomatique (perfusion, analgésie …) devra être mis en place en fonction de la 

clinique exprimée par l’animal (Smith, 2018). 

D. Prévention des intoxications par des Fumonisines 

a. Conditions optimales de culture, récolte et stockage 

La contamination des cultures par les Fumonisines est exacerbée lors de sécheresse, d’apports 

nutritifs inadéquat pour la croissance des plantes, d’excès du nombre d’insecte ou encore lors 

d’une trop grande densité de plants. Pour minimiser la contamination, une plantation en temps 

opportun est de mise, de même qu’une nutrition et une irrigation adaptée, mais aussi une lutte 

efficace contre les populations d’insectes. L’utilisation d’hybrides transgéniques est ainsi l’une des 

voies utilisées à l’heure actuelle pour répondre à ce panel d’attente. 

Des précautions doivent également être prises lors de la manutention, la récolte et le stockage des 

grains afin de minimiser l’altération des grains et in fine l’incidence des mycotoxines. Cela passe 

par exemple par la récolte précoce et le séchage des grains afin de prévenir leur rupture (Bruns, 

2003). 

Une étude menée en Tanzanie visait à évaluer l’efficacité de stratégies simples mise en place 

pendant la récolte, dans la réduction de l’altération du maïs par les Fumonisines. Ces stratégies 

basiques reposaient sur le tri manuel des épis, le séchage surélevé du sol par le biais du soleil du 

maïs avant stockage, l’utilisation d’insecticides et le décorticage avant la mouture. 

Après 6 mois d’application de ces pratiques, le taux de Fumonisines mesuré était 70% moins 

important qu’en l’absence de ces dernières (Kamala et al., 2018). 

b. Inactivation des Fumonisines  

• Traitement chimique 

L’efficacité éventuelle de l’ammoniation des cultures de maïs dans la neutralisation des 

Fumonisines a été étudiée. Cette dernière a permis en moyenne une réduction de 30 à 45% des 

taux de Fumonisines des épis contaminés. Les chercheurs ont alors administré à un groupe de 

rats un régime à base de maïs traité par ammoniation et un régime non traité à un second groupe. 

Aucune différence significative n’a été relevée par les scientifiques qui suggèrent alors que 

l’ammoniation atmosphérique du maïs semble inefficace dans la dégradation des Fumonisines et 

des moisissures productrices (Norred et al., 1991). 

Des équipes de chercheur se sont intéressés à l’action des rayonnements gamma sur les 

moisissures du genre Fusarium ainsi que sur la Fumonisine B1. Il a été prouvé qu’une dose de 

rayon gamma à 5kGy inactive 96.6% de la Fumonisine B1 dans le blé, 87.1% dans le maïs et 
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100% dans l’orge. Pour atteindre une destruction de 100% de la Fumonisine B1 dans le blé et le 

maïs, une dose de 7kGy est nécessaire (Aziz et al., 2007). 

Une autre piste dans le traitement chimique repose sur l’utilisation de l’ozone. Les chercheurs ont 

alors évalué l’efficacité de l’ozonation dans la dégradation des Fumonisines et des champignons 

producteurs sur les épis de maïs. Pour cela, les différents échantillons de maïs ont été exposés à 

de l’ozone au débit de 13.5mg/min pendant 0, 12, 24, 36, 48 et 60h.  Pour un temps d’exposition 

de 24h, une réduction de 86% des concentrations en Fumonisines a été enregistrée. De plus, le 

traitement à l’ozone n’a pas affecté la composition ni l’intégrité des grains de maïs. 

Ainsi, l’ozonation apparaît comme un traitement efficace dans la dégradation des Fumonisines. 

Cependant, il faut garder à l’esprit que ce processus est long, onéreux et peu disponible (Ribeiro et 

al., 2022). 

• Traitement biologique 

L’inactivation des Fumonisines grâce aux différents traitements biologiques se fait principalement 

par la neutralisation des espèces réactives de l’oxygène grâce à l’utilisation de substances 

antioxydantes permettant de limiter le stress oxydatif (Qu et al., 2022). 

□ Les polyphénols 

La curcumine, un composé naturel extrait du rhizome de Zingiberaceae réduit significativement 

l’accumulation intracellulaire de sphingomyéline, de glycosphingolipides et de cholestérol, 

principaux composés accumulés lors d’intoxication par les Fumonisines. En effet, une alimentation 

complémentée par 10mg/kg de curcumine s’est révélée avoir des effets protecteurs hépatiques 

chez des poussins (Galli et al., 2020). 

La silymarine a des propriétés similaires et permet la réduction significative de l’apoptose cellulaire 

des hépatocytes chez les souris notamment (Sozmen et al., 2014). 

Enfin, les polyphénols de thé permettent l’atténuation de l'hépatotoxicité induite par la Fumonisine 

B1 chez le rat (Marnewick et al., 2009). 

□ Les stérols 

L’extrait de ginseng contient une grande quantité de stérols tels que les ginsénosides. Une équipe 

de chercheur a démontré la réduction de la fragmentation de l’ADN dans le foie et dans les reins 

après administration de 20mg/kg d’extrait de ginseng à des souris nourries à base d’un régime 

comprenant 100μg/kg de Fumonisine B1 (Hassan et al., 2015). 

Ces résultats sont corroborés par une seconde étude visant à déterminer l’effet du ginseng rouge 

lors d’intoxication aux fumonisines (Abdel-Wahhab et al., 2010). 

□ Acide phénylpropionique 

L'acide férulique est obtenu à partir de Ferula feruloide et son composé majoritaire est l’acide 

phénylpropionique. L’efficacité de ce dernier est prouvée dans la réduction du taux de croissance 

de Fusarium, principale moisissure responsable de la production de Fumonisines ainsi que dans la 

toxinogénèse (Ferrochio et al., 2013). 
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□ Les vitamines 

L’utilisation de Vitamine E à une dose de 30 UI/kg associée à du sélénium à la dose de 1mg/kg et 

de L-carnitine à la dose de 2,8mg/kg réduit significativement les dommages causés à l’ADN ainsi 

que l’apoptose cellulaire normalement induits par une exposition à de la Fumonisine B1 à la dose 

de 1,5mg/kg chez des souris (Atroshi et al., 1999) (Mobio et al., 2000). 

D’après certaines études, l’utilisation de vitamine C pourrait également avoir des vertus 

protectrices mais la preuve n’a été apportée qu’in vitro pour le moment (Oginni et al., 2020). 

□ Les huiles essentielles 

Les huiles essentielles sont extraites de diverses plantes et contiennent principalement des 

alcools, des aldéhydes, des phénols, des acétones ou encore des terpènes (López et al., 2004). 

Une expérience in vitro rapporte que l’huile essentielle de Litsea cubeba présente une excellente 

activité antioxydante et inhibe le développement mycélien et la synthèse des Fumonisines (Pante 

et al., 2021). 

Les huiles essentielles de Rosmarinus officinalis (da Silva Bomfim et al., 2015) et de Zingiber 

officinale (Yamamoto-Ribeiro et al., 2013) présentent des propriétés similaires. 

□ Les autres antioxydants 

De nombreux autres antioxydants semblent posséder des vertus intéressantes dans la prévention 

des intoxications par les Fumonisines. 

C’est le cas de la chlorophylline de cuivre sodique à la dose de 100µg/mL dont l’effet protecteur 

sur les dommages cellulaires et ADN est prouvé dans le cadre d’une administration de 20 µg/mL 

de Fumonisine B (Domijan et al., 2015). 

L’efficacité in vitro de l’extrait d'Aquilegia vulgaris (Hassan et al., 2010), de la farine de Moringa 

(Gbore et Adewumi, 2021), ou encore de la gelée royale (El-Nekeety et al., 2007) est fortement 

prometteuse. 

□ Utilisation de microorganismes 

L'utilisation de la lutte microbienne est devenue un point central de la recherche et offre de vastes 

perspectives contre les souches productrices de fumonisines et la dégradation des toxines de ces 

dernières. 

Le principal microorganisme capable de dégrader les Fumonisines est une protéobactérie 

répandue dans les milieux aquatiques connue sous le nom de sphingomonas. Cette dernière est 

capable de dégrader les Fumonisines grâce à la présence du gène MTA144 (Heinl et al., 2010). 

Une équipe de chercheur a isolé avec succès un groupe de bactérie nommé SAAS79 composé 

principalement de Pseudomonas, de Sphingobacterium ou encore d’Achromobacter capable de 

dégrader les Fumonisines. Le taux de dégradation est optimal pour un pH=6 et une température 

comprise entre 28 et 35°C. Les auteurs vantent ainsi son potentiel élevé dans l’industrie de 

l’alimentation animale pour l’élimination efficace de Fumonisine B1 (Zhao et al., 2019). 

L’efficacité relative de Lactobacillus brebis N195 et N197 a été évaluée in vitro et s’est avérée 

intéressante dans la dégradation des Fumonisines (Martinez Tuppia et al., 2017). 
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Les organismes génétiquement modifiés sont également sur le devant de la scène. En effet, ils 

possèdent une meilleure activité de dégradation des Fumonisines que les agents naturels. La 

société Biomin a mis au point une levure artificielle nommée Komagataella Pastoris capable de 

produire la Fumonisine lipase. L’efficacité de cette dernière a d’ores et déjà été prouvée chez les 

volailles (RYCHEN et al., 2016). 

Les avantages des bactéries obtenues par génie génétique sont la possibilité d’obtenir des 

concentrations bactériennes élevées, des rendements importants ainsi qu’un métabolisme 

contrôlable. Ainsi, les bactéries génétiquement modifiées semblent constituées un moyen d’avenir 

d’élimination des Fumonisines. 
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5. Les Trichothécènes 

A. Symptomatologie des intoxications aux Trichothécènes 

a. Atteinte générale non spécifique 

Une étude menée chez des lapins blancs de Nouvelle-Zélande nourris avec des régimes 

contaminés par des doses variables de toxine T2 visait à déterminer les différentes manifestations 

cliniques liées à l’intoxication. 

Les auteurs ont mis en évidence l’instauration initiale d’une anorexie persistante quelle que soit la 

dose de toxine T2 ajoutée au régime alimentaire. De plus, lors de supplémentation orale 

supérieure ou égale à 4mg/kg de toxine T2, une létalité systématique a été relevée dans un délai 

de 48h suivant la première ingestion (Glávits et al., 1989). 

De plus, une intoxication par la toxine T2 administrée à la dose de 1mg/kg pendant 3 jours chez 

des lapins adultes a entraîné une anorexie ainsi qu’une perte de masse progressive. Ainsi, au jour 

28 post intoxication, l’écart de la prise de masse entre les lapins intoxiqués et ceux du groupe 

témoin ayant continués de s’alimenter, était de 88% (Kovács et al., 2011). 

Par ailleurs, différents auteurs décrivent des symptômes digestifs lors d’intoxication par les 

Trichothécènes, comme l’apparition d’une gastrite subaiguë chez des lapins adultes recevant des 

concentrations sub-létales de toxine T2 (Fekete et al., 1989). 

Il a ainsi été démontré chez le rat que ces mycotoxines inhibaient la vidange gastrique et diminuait 

le péristaltisme intestinal. D’après les auteurs, ces troubles de la sphère digestive seraient liés à 

une action périphérique des Trichothécènes sur les récepteurs à la sérotonine (Fioramonti et al., 

1993). 

b. Atteinte de la fonction hématologique et immunologique 

Une étude menée sur des lapins recevant 0,5mg/kg de toxine T2 pendant 28 jours visait à évaluer 

les éventuels changements hématologiques chez ces derniers. Cette étude a révélé qu’une telle 

exposition conduisait à l’apparition d’une leucopénie, d’une anémie ainsi qu’à un nombre accru de 

changements morphologiques dans les érythrocytes, suivis d’une réponse hématologique 

régénérative à partir de 21 jours d’exposition. 

Après autopsie, les analyses histologiques ont révélé une déplétion doublée d’une nécrose 

lymphocytaire dans les tissus lymphoïdes secondaires d’une grande majorité des sujets. 

Pour confirmer cette atteinte de la fonction immunitaire, les auteurs ont exposés les lapins 

recevant la toxine T2 à des aérosols de conidies d’Aspergillus fumigatus et ont comparé le taux de 

contamination par rapport au groupe témoin. Une contamination et une étendue lésionnelle plus 

importante a été mise en évidence chez les lapins recevant des doses journalières de toxine T2 

(Niyo et al., 1988). 

Par ailleurs, il a été montré dans un modèle d’érythrocytes in vitro, que des doses très importantes 

de Trichothécènes provoquaient une hémolyse sans pour autant que cet effet n’est pu été prouvé 

in vivo à des niveaux de contamination usuels (Rizzo et al., 1992). 
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c. Atteinte de la fonction de reproduction 

Il a été prouvé chez le bouc que l’intoxication par la toxine T2 et ses métabolites diminuaient la 

libido, probablement en raison de l’inhibition de la conversion de la prégnénolone en testostérone 

(Fenske et Fink-Gremmels, 1990). 

Par la suite, une étude menée sur des lapins mâles adultes recevant une supplémentation en 

toxine T2 à des doses variables dans leur régime alimentaire pendant 65 jours démontre une 

diminution de la cinétique de synthèse de testostérone, une moindre activité de la glutathion 

peroxydase dans le plasma séminal ainsi qu’une hyperplasie des cellules de Leydig (Kovács et al., 

2013). 

Une étude visant à déterminer les conséquences d’une intoxication par la toxine T2 sur la 

semence de lapins mâles adultes a été menée. Pour cela les sujets ont reçu 1mg/kg de toxine T2 

pendant 3 jours consécutifs et leur semence a été prélevée et analysée 48 jours après cette 

supplémentation en mycotoxine. 

Les chercheurs ont mis en évidence qu’une telle exposition à la toxine T2 n’entraînait pas de 

modification de la quantité ou de la concentration du sperme. Cependant, ils ont relevé une 

diminution de la motilité progressive des spermatozoïdes de plus de 10% ainsi qu’une 

augmentation de la proportion de spermatozoïdes anormaux (Kovács et al., 2011). 

Différentes études se sont intéressées aux potentiels effets tératogènes des Trichothécènes. C’est 

ainsi que des Trichothécènes à différentes doses ont été ajoutés au régime alimentaire de lapines 

gestantes aux jours 0 et 30 de la gestation. 

Une résorption fœtale a été observée chez 100% des lapines recevant des doses supérieures à 

1,8mg/kg, tandis qu’une diminution du poids fœtal moyen a été relevée lorsque les mères 

recevaient des doses de toxine comprises entre 1,0 et 1,6mg/kg. Des doses inférieures n’ont 

entraîné aucune conséquence chez les lapines gestantes et de surcroît aucune atteinte fœtale n’a 

été relevée. Par ailleurs, dans l’ensemble des groupes, aucun signe tératogène n’a été mis en 

évidence (Khera et al., 1986). 

d. Atteinte dermatologique 

Des scientifiques se sont intéressés aux effets d’une exposition cutanée à la mycotoxine T2. Ils ont 

mis en évidence un érythème doublé d’un œdème modéré persistant durant 2h au niveau du site 

d’exposition. Par la suite, la toxine T2 à induit une dermatite et une folliculite importantes infiltrant 

l’épiderme et le derme. La présence de pustules épidermiques a également été relevée.  

Les auteurs attribuent ces différentes manifestations à une défaillance microcirculatoire locale 

induisant un phénomène ischémique localisé (Yarom et al., 1987). 

Une étude menée chez le lapin corrobore ces observations et classe par ordre de toxicité 

dermatologique décroissante les différents Trichothécènes (Mézes M. and Balogh K., 2010). 

B. Diagnostic des intoxications aux Trichothécènes 

Le diagnostic d’intoxication par les Trichothécènes repose initialement sur une suspicion clinique 

dans un contexte d’anorexie notamment. 
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Les Trichothécènes et en particulier la toxine T2 ne se retrouve pas à des concentrations 

suffisamment importantes dans les tissus et le sérum pour permettre sa détection, bien que le 

contenu stomacal puisse parfois déroger à ce principe. 

Ainsi, le diagnostic repose sur des méthodes indirectes de détection dans l’alimentation. Le test le 

plus efficace demeure le test ELISA mis au point par la société Neogen, permettant la détection de 

la toxine T2 avec une plage de sensibilité allant de 25 à 250 ppm (Haschek et al., 2002).  

C. Traitements des intoxications aux Trichothécènes 

Actuellement il n’existe pas d’antidote spécifique pour les intoxications par des Trichothécènes. 

Ainsi, un traitement symptomatique doit être mis en place. Le premier levier d’action consiste au 

retrait des aliments contaminés, puis des traitements de soutient des fonctions organiques altérées 

doivent être initiés (Haschek et al., 2002). 

La littérature renseigne essentiellement sur les traitements permettant de lutter contre le stress 

oxydatif engendré par les Trichothécènes ainsi que sur des traitements dermatologiques 

expérimentaux. 

a. Traitements contre le stress oxydatif 

• Acides aminés 

Une étude menée sur 50 lapins chez lesquels 0,4mg/kg de toxine T2 ont été ajoutés à la ration 

alimentaire quotidienne avait pour objectif d’évaluer l’évolution du stress oxydatif chez ces derniers 

lors d’ajout de sélénométhionine. 

Les résultats démontrent qu’une dose de 0,2mg/kg de sélénométhionine permet la réduction du 

stress oxydatif chez le lapin (Liu et al., 2021). 

Plusieurs études corroborent ces résultats et démontrent également l’atténuation de 

l’immunotoxicité grâce à l’administration de 0,2mg/kg de sélénium lors d’intoxication par la toxine 

T2 (Zhang et al., 2022). 

Par ailleurs, il est prouvé in vitro qu’une supplémentation en L-carnitine permet une diminution du 

stress oxydatif et exerce une action protectrice envers les mitochondries en inhibant les 

phénomènes d’apoptose (Oyanagi et al., 2011). 

Il est également démontré chez le poulet que l’ajout de N-acétylcystéine par voie orale permet la 

diminution des manifestations du stress oxydatif (He et al., 2012). 

• Vitamines 

Il a été démontré que lors d’intoxication par les Trichothécènes, l’apport alimentaire 

supplémentaire de vitamine E et C permettait la diminution de le peroxydation lipidique, protégeant 

ainsi contre la toxicose aiguë (Rizzo et al., 1994). 

Plus récemment, une équipe a complété ces données en prouvant que les vitamines 

antioxydantes E, C et A avaient des effets bénéfiques contre la peroxydation protéique et lipidique 

induite par les Trichothécènes (Strasser et al., 2013). 
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• Quercétine 

La quercétine, membre de la famille des flavonoïdes, est connue pour ses propriétés anti-

inflammatoire, antioxydante, anti-radicaux libres et chélatrice des métaux. Une étude réalisée chez 

le lapin certifie le potentiel de cette dernière dans l’atténuation de la toxicité de la toxine T2. En 

effet, à la dose de 1mg/kg, la quercétine a permis la diminution de l’apoptose des cellules 

ovariennes des lapines préalablement intoxiquées (Leśniak-Walentyn et al., 2013). 

• Glucomannane 

Les chercheurs ont étudié le rôle antioxydant du glucomannane contre les Trichothécènes.  

Son efficacité partielle dans la diminution du stress oxydatif et de l’immunotoxicité a été mise en 

évidence chez le porc (Meissonnier et al., 2009) et chez le poulet (Dvorska et al., 2007). 

• Peptides antimicrobiens 

Les peptides anti microbiens constituent également un axe de recherche prometteur pour les 

scientifiques. Ces derniers correspondent à de petites molécules cationiques inhérentes au 

système de défense non spécifique de l’organisme. 

Il est démontré chez le porc que ces peptides ont la capacité d’améliorer l’efficacité alimentaire 

ainsi que la fonction immunitaire mais également d’atténuer les dommages organiques causés par 

les Trichothécènes grâce à leur capacité antioxydante (Xiao et al., 2013). 

• Bactéries 

Les bactéries présentent des activités antioxydantes prometteuses dans la gestion des 

intoxications par les Trichothécènes. 

En effet, des études ont démontré le rôle bénéfique de Lactobacillus plantarum (Yang et al., 2017) 

chez les volailles et de Lactobacillus rhamnosus (Wan et al., 2016) chez la souris concernant la 

protection de la barrière intestinale et la diminution du stress oxydatif. 

b. Traitements dermatologiques 

Une étude s’est intéressée à l’éventuelle efficacité de l’application biquotidienne d’une crème 

conçue à base de mucilage de graines de coing dans la résolution dermatologique des lésions 

occasionnées par la toxine T2 chez des lapins. Les chercheurs ont démontré une amélioration des 

lésions cutanées significativement plus rapide qu’en l’absence de traitement (Hemmati et al., 

2012). 

De même, l’efficacité d’une pommade à base d’extrait de Crataegus pontica, une variété 

d’aubépine retrouvée sur le pourtour méditerranéen a été confirmée par des analyses 

histologiques (Kalantari et al., 2016). 

 

D. Prévention des intoxications aux Trichothécènes 

a. Conditions optimales de culture, récolte et de stockage 

Diverses pratiques permettent la prévention de la contamination des aliments par les différentes 

moisissures productrices de Trichothécènes. Ces pratiques débutent bien avant la récolte avec par 
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exemple une sélection des variétés les plus résistantes, une date appropriée des semis, une 

fertilisation équilibrée ou encore la gestion des infestations par les rongeurs. La prévention passe 

également par l’observation d’un temps de récolte appropriée, la réduction maximale des 

dommages mécaniques des récoltes ou encore par le nettoyage approfondi du matériel. Enfin, les 

stratégies post-récolte telles que le séchage et les bonnes pratiques de stockage permettent 

l’atténuation de la production des Trichothécènes dans les produits agricoles (Shi et al., 2018). 

Cependant, une contamination minimale par les Trichothécènes apparaît comme inévitable et des 

stratégies de décontamination impliquant des traitements physiques, chimiques et biologiques 

doivent alors être mis en place (Olopade et al., 2019). 

b. Inactivation des Trichothécènes 

• Traitement physique 

Le nettoyage, le broyage, l'ébullition, la torréfaction, l'irradiation ou encore chauffage par micro-

ondes sont les méthodes classiquement utilisées pour la décontamination des denrées porteuses 

de Trichothécènes. Cependant, en raison de la nature thermostable de la toxine T2 notamment, 

les processus de cuisson tels que l'ébullition, la cuisson au four et l'extrusion ne fournissent pas un 

taux de dégradation de 100 % de la toxine, obligeant le recourt à d’autres procédés (Nathanail et 

al., 2016). 

• Utilisation d’adsorbants 

□ Charbon actif 

Initialement, les chercheurs ont mis en évidence in vitro que le charbon actif était capable de se 

lier avec les Trichothécènes (Fricke et Jorge, 1990). Cette découverte incite à vérifier son action in 

vivo, notamment dans la prévention de la recirculation entérohépatique. 

Par la suite, il a été mis en évidence un taux de survie de 70% à 14 jours, chez une population de 

rat ayant initialement reçue 25mg de toxine T2 soit 6 fois la DL50, puis ayant été complémentée 

immédiatement après intoxication avec du charbon super activé (Bratich et al., 1990). 

Une autre équipe de chercheur a prouvé le bénéfice de l’administration de charbon super activé à 

la dose de 0,175g/kg jusqu’à 5 heures post intoxication chez le rat (International Programme on 

Chemical Safety et al., 1990). 

□ Bentonite 

Il a été démontré chez des populations de rats qu’un ajout de bentonite 2,5% à un régime 

alimentaire contaminé par une dose de 3mg/kg de toxine T2, permettait une moindre diminution de 

la consommation alimentaire et donc de la perte de masse que dans le groupe témoin. De plus, 

environ 10% des sujets recevant de la bentonite n’ont montré aucun signe de toxicose (Carson et 

Smith, 1983). 

□ Montmorillonite 

La Montmorillonite de sodium, une argile rendue électriquement neutre est capable de se lier à la 

toxine T2. L’utilisation de cette dernière à une concentration de 8% permet une décontamination 

de 66% en toxine T2 sur un échantillon de maïs contaminé (Olopade et al., 2019). 
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•  Traitement chimique 

Une étude visant à évaluer l’efficacité de la destruction des Trichothécènes dans de la farine de 

blé grâce au processus d’ozonation révèle une diminution de 3,89mg/kg à 0,83mg/kg de la 

concentration en Trichothécènes après un traitement de 60 minutes avec un débit de 100mg/L/min 

d’ozone. La limite maximale de résidus reconnue étant de 1mg/kg de Trichothécènes, l’ozonation 

s’avère être un moyen efficace dans la dégradation de cette mycotoxine dans la farine de blé 

(Wang et al., 2016). 

Par ailleurs, l’association de graphène et d’oxyde de zinc permettrait la photodégradation sous UV 

de 99% de la teneur en Trichothécènes en 30 minutes. Cette dégradation entraine la formation de 

2 sous-produits dont la caractérisation n’est pas encore publiée mais un tel traitement semble 

véritablement prometteur (Bai et al., 2017). 

• Traitement biologique 

Les traitements biologiques constituent une approche prometteuse de la prévention des 

intoxications par les Trichothécènes. L’objectif ultime étant une détoxification spécifique, 

irréversible, efficace et respectueuse de l'environnement qui ne laisse ni résidus toxiques ni sous-

produits indésirables dans les denrées (Weaver et al., 2013). 

□ Utilisation de levures 

La souche de levure la plus prometteuse actuellement pour la neutralisation des Trichothécènes 

est Geotrichum candidum, capable de réduire de 93% la teneur en toxine T2 dans les céréales 

(Gastélum-Martínez et al., 2012). 

Le mécanisme de neutralisation conserve encore bon nombre de ses mystères, cependant les 

scientifiques suspectent la capacité de cette dernière à transformer la toxine T2 en toxine 3-acétyl-

T-2, T-2-3-glucoside et néosolaniol, 3 sous-produits nettement moins toxiques que le composé 

initial (McCormick et al., 2012). 

De surcroît, une autre étude démontre que la levure lager Saccharomyces pastorianus A15 est 

capable de réduire de 31% la teneur en toxine T2 en 96 heures de fermentation (Nathanail et al., 

2016). 

□ Utilisation de bactéries 

L’intérêt pour les bactéries dans la détoxification des denrées alimentaires contaminées par des 

Trichothécènes repose principalement sur les bactéries lactiques. 

Ainsi, il a été démontré que les souches Lactobacillus rhamnosus LC 705 et GG ainsi que 

Propionibacterium freudenreichii se lient efficacement aux Trichothécènes produites par les 

moisissures du genre Fusarium les plus fréquentes, telles que la toxine T-2, la toxine HT-2, le 

nivalénol ou encore le déoxynivalénol (H. S. El-Nezami et al., 2002). 

Par la suite, des scientifiques ont évalué la capacité d’une multitude de souches bactériennes 

différentes quant à l’inhibition de la croissance fongique et la neutralisation des Trichothécènes. 

Les différentes souches ont permis une réduction de la contamination par la mycotoxine allant de 

16,41 à 55,30% (Franco et al., 2011). 
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Une seconde étude révèle que la capacité de détoxification de la souche 102 de Lactobacillus 

plantarum était améliorée après incubation à 37°C pendant 72h, soulignant ainsi l’intérêt potentiel 

des conditions de maintenance des bactéries avant leur utilisation (Zou et al., 2012). 

Dernièrement, une équipe a démontré in vitro que Devosia sp ANSB714 était capable de dégrader 

97,34% des Trichothécènes en 24h (Zhao et al., 2016). 
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6. Zéaralénone 

A. Symptomatologie des intoxications à la Zéaralénone 

Du fait de sa proximité structurale avec l’œstradiol, la Zéaralénone a rapidement été identifiée 

comme pouvant causer des effets œstrogéniques lors d’intoxication. Par ailleurs, le lapin est une 

espèce dont la grande sensibilité pour cette mycotoxine est avérée (Pompa et al., 1986). 

a. Atteinte de la fonction de reproduction 

• Effets sur les mâles 

Une étude menée sur un groupe de 8 lapins mâles blancs de Nouvelle-Zélande, matures 

sexuellement, avait pour objectif de recenser les effets de l’exposition orale chronique à la 

Zéaralénone sur le système reproducteur et les spermatozoïdes de ces derniers. Les individus ont 

été exposés à une dose de 50μg/kg de Zéaralénone chaque jour pendant 7 semaines.  

Les chercheurs ont mis en évidence que la quantité sérique de testostérone n’était pas modifiée 

par l’administration de Zéaralénone. De plus, les analyses histologiques n’ont révélé aucune 

anomalie de la structure testiculaire ou des épididymes. 

Cependant, une nette augmentation du pourcentage de spermatozoïdes présentait des anomalies 

de la tête et de la pièce médiane ainsi qu’une diminution de la motilité progressive et totale 

(Tsouloufi et al., 2018). 

Ces résultats sont en accord avec une précédente étude menée sur 20 lapins révélant également 

une diminution du volume des éjaculats, de la concentration des spermatozoïdes, de la production 

totale de spermatozoïde ou encore de la libido des sujets (M. et al., 2016). 

À ce propos, une pareille diminution de la libido chez les lapins mâles lors d’intoxication par la 

Zéaralénone avait d’ores et déjà été rapportée (Fenske et Fink-Gremmels, 1990). 

• Effets sur les femelles 

L’impact de la Zéaralénone sur la fonction reproductive des femelles est nettement moins 

documenté d’autant plus chez le lapin. Il semblerait tout de même que cette dernière agisse 

comme un perturbateur endocrinien induisant une atrophie ovarienne, une diminution de la fertilité 

associée à une prolongation des intervalles d’œstrus ou encore une plus forte mortinatalité (Fink-

Gremmels et Malekinejad, 2007). 

Une étude révèle également la potentielle induction d’un syndrome de stérilité chez la progéniture 

de rates exposées à la Zéaralénone (Ruzsás et al., 1979). 

b. Atteinte lors d’association de Zéaralénone et d’autres mycotoxines 

Une étude s’est intéressée à l’impact sur la fonction de reproduction chez des lapins mâles de 

l’association des différentes mycotoxines produites par les moisissures du genre Fusarium, à 

savoir la Zéaralénone, les Fumonisines et les Trichothécènes. 

Les chercheurs ont mis en évidence une majoration des conséquences sur la fonction de 

reproduction de l’association des 3 mycotoxines par rapport à une exposition à la Zéaralénone 
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uniquement. Par exemple, la motilité progressive a diminué de 13% tandis que les formes 

anormales étaient 15% plus fréquentes lors de l’association des mycotoxines (Fodor, 2015). 

 

c. Atteinte de la fonction hépatique 

Une étude menée sur 20 lapines femelles chinchilla giganta visait à déterminer les potentielles 

conséquences sur la fonction hépatique d’une intoxication par la Zéaralénone. Pour cela, la toxine 

a été administrée par voie orale pendant 14 jours à une dose faible (10 μg/kg) ou à une dose forte 

(100 μg/kg), et la cinétique de l’activité des différentes enzymes hépatiques a été suivie tout au 

long de l’expérimentation. 

Les chercheurs ont remarqué une augmentation isolée des phosphatases alcalines avec le régime 

contenant une faible dose de toxine, alors que l’ingestion des toxines à forte dose entraînait une 

augmentation majeure et généralisée de l’ensemble des enzymes hépatiques (phosphatases 

alcalines, aspartate aminotransférase, alanine aminotransférase, gamma-glutamyltransférase et 

lactate déshydrogénase totale).  

De tels résultats suggèrent une hépatotoxicité dose dépendante de la Zéaralénone chez le lapin 

(Čonková et al., 2001). 

B. Diagnostic des intoxications à la Zéaralénone 

Le premier volet du diagnostic d’intoxication par la Zéaralénone repose sur les anomalies cliniques 

présentées par l’animal, notamment les troubles de la reproduction, dans un contexte 

anamnestique favorable et sur leurs auto-résolution après retrait de l’aliment contaminé. 

Il n’existe pas de test individuel disponible immédiatement sur le terrain, ainsi le diagnostic de 

certitude est relayé à la détection de la Zéaralénone dans l’alimentation. Cette dernière peut être 

quantifiée par chromatographie liquide à haute performance dans la plupart des laboratoires de 

diagnostic vétérinaire. Des méthodes semi-quantitatives comme les tests ELISA peuvent 

également être utilisé (Haschek et al., 2002). 

C. Traitements des intoxications à la Zéaralénone 

Actuellement, la littérature ne fait mention d’aucun traitement spécifique lors d’intoxication par la 

Zéaralénone. Il semblerait que dans la grande majorité des cas décrits, les manifestations 

cliniques rétrocèdent spontanément lors du retrait de l’aliment contaminé combiné à la mise en 

place d’un traitement symptomatique (Haschek et al., 2002). 

L’unique étude disponible actuellement, dont l’objectif était d’évaluer l’efficacité relative de la 

vitamine C administrée à la dose de 150mg/kg concomitamment à une ingestion quotidienne de 

1mg/kg de Zéaralénone chez des porcelets, a révélé une amélioration partielle des altérations de 

la fonction de reproduction chez ces derniers (Su et al., 2018). 
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La littérature comporte cependant un certain nombre d’étude visant à évaluer l’efficacité de 

diverses molécules dans la lutte contre la peroxydation lipidique engendrée par l’intoxication à la 

Zéaralénone (I.6.b). 

Dans cette optique, les chercheurs ont mis en évidence l’efficacité d’une supplémentation en 

sélénium chez la souris (Zhang et al., 2020), le rôle bénéfique de la N-acétylcystéine in vitro sur 

des cellules de porc (Wang et al., 2018) ou encore l’action de la baicaline, appartenant à la famille 

des flavones, chez le poulet (Xu et al., 2021). 

De même, une supplémentation à base de curcumine (Chen et al., 2020) ou encore une 

combinaison de Quercétine et de Crocine (Ben Salem et al., 2015), un caroténoïde retrouvé dans 

les fleurs de crocus, apparaît comme bénéfique dans la lutte contre la peroxydation lipidique induit 

par la Zéaralénone. 

Les chercheurs ont également démontré in vitro, l’effet protecteur de la Sirtuine 1, une protéine 

enzymatique humaine situé sur le chromosome 10 étudiée notamment dans le cadre des gènes 

suppresseurs de tumeur, lors de stress oxydatif médié par l’intoxication par la Zéaralénone (Ben 

Salem et al., 2017). 

D. Prévention des intoxications à la Zéaralénone 

a. Conditions optimales de récolte et de stockage 

Les pratiques agricoles de collecte et stockage permettant de minimiser la contamination des 

récoltes par la Zéaralénone sont similaires à celles décrites pour les Fumonisines et les 

Trichothécènes. En effet, ces différentes mycotoxines ont un organisme producteur principal 

commun : les moisissures du genre Fusarium.  

Les différentes actions permettant de minimiser la contamination des cultures par ces dernières se 

recoupent alors logiquement. Ainsi les méthodes de lavage, de tri, de décorticage et de broyage 

sont les plus couramment décrites du fait de leur efficacité (Rogowska et al., 2019). 

b. Inactivation de la Zéaralénone 

• Traitements physiques 

Les méthodes physiques les plus couramment utilisées sont le traitement thermique et l'irradiation 

aux rayons UV ou gamma. La mise en œuvre de ces traitements peut s’avérer difficile et leur 

efficacité demeure imparfaite.  

 La cuisson par extrusion semble également être une méthode efficace. En effet, ce processus 

entrainerait une diminution de 83% des quantités initiales de Zéaralénone dans les aliments à 

base de céréales (Ryu et al., 1999). 

• Utilisations d’adsorbants 

L'ajout d'absorbants inertes est une approche des plus novatrices et prometteuses. Les méthodes 

d'adsorption reposent sur l'ajout de substances aux aliments qui adsorbent les mycotoxines 

directement dans l'aliment ou dans le tube digestif de l'animal, empêchant ainsi l’absorption de ces 

dernières dans la circulation sanguine (Rogowska et al., 2019). 
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□ Les zéolithes 

Une étude menée chez des populations de rat a démontré que l’ajout de zéolithe synthétique à la 

ration journalière, permettait d’annuler totalement les effets indésirables de la Zéaralénone. Les 

scientifiques expliquent cette efficacité du fait que la Zéaralénone soit anionique au pH gastrique, 

permettant à la zéolithe de se lier à cette dernière, empêchant ainsi l’absorption de la toxine et 

favorisant son élimination dans les fèces (Smith, 1980). 

Le nombre restreint d’étude portant sur les zéolithes en tant que telles, s’explique par 

l’engouement pour un composé extrait de ces dernières, l’aluminosilicate de sodium et de calcium 

hydraté.  

□ L’aluminosilicate de sodium et de calcium hydraté 

En raison des résultats prometteurs obtenus avec les Aflatoxines, l’efficacité de l’aluminosilicate de 

sodium et de calcium hydraté a été évaluée dans le cadre des intoxications par la Zéaralénone. 

Une étude menée sur des souris a conclu à l’efficacité de l’ajout d’aluminosilicate de sodium et de 

calcium hydraté à des une dose minimale de 400mg/kg lors d’intoxication par la Zéaralénone bien 

que son intérêt demeure moindre que lors d’aflatoxicose (Abbès et al., 2006). 

□ Crospovidone 

La crospovidone est un polymère organique de synthèse dont les capacités de fixation des toxines 

microbiennes sont reconnues.  

Dans une étude visant à évaluer son efficacité dans le cadre d’une intoxication par de la 

Zéaralénone chez des rats, les scientifiques ont démontré que l'ajout de ce polymère à une ration 

contaminée permettait l'absorption de 313,7μg de Zéaralénone par gramme de crospovidone (A. J. 

Ramos et al., 1996). 

□ L’oxyde de graphène 

Plus récemment, des chercheurs ont démontré que l’oxyde de graphène fonctionnalisé par des 

molécules amphiphiles de bromure de didodécyl diméthylammonium permettait l’adsorption de 

23,75mg de Zéaralénone par gramme d’adsorbant. 

Ceci constitue un procédé révolutionnaire, d’autant plus que l’adsorbant en question est 

réutilisable (Bai et al., 2018). 

• Traitement chimique 

Les traitements chimiques traditionnels reposent sur l’utilisation de substances chimiques telles 

que l'hypochlorite de sodium, le dioxyde de soufre, le peroxyde d'hydrogène ou encore 

l'ammoniac, qui réagissent avec les mycotoxines et provoquent leur dégradation.  

Par exemple, concernant le peroxyde d’hydrogène, les meilleurs résultats ont été obtenus avec 

l'utilisation de 10% de peroxyde d’hydrogène à 80°C pendant 16h. Dans ces conditions, la 

dégradation de la Zéaralénone était de 83,9%. Cependant, cette étude n'a fourni aucune 

information sur la production secondaire de métabolites de la Zéaralénone et sur leur toxicité 

potentielle (Abd Alla, 1997). 
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Une fois dégradées, les grains sont débarrassés des toxines de Fusarium par lavage avec du 

carbonate de sodium ou de l'eau. En effet, il est prouvé que l’ajout de 2% de carbonate de sodium 

à des aliments contaminés par de la Zéaralénone induit une diminution du taux de cette dernière 

(Polak et al., 2009). 

Une autre méthode chimique populaire repose sur l’utilisation d’ozone. Une équipe de chercheur a 

ainsi prouvé que l'application de fortes concentrations d'ozone conduit à une dégradation complète 

de la Zéaralénone en 15 secondes, sans générer de sous-produits (McKenzie et al., 1997). 

• Traitement biologique 

Étant donné que les méthodes chimiques et physiques sont souvent inefficaces, coûteuses et 

peuvent entraîner une perte de nutriments essentiels, une plus grande attention est accordée au 

développement de stratégies biologiques pour la neutralisation de la Zéaralénone. 

En effet, la biodégradation semble être une méthode prometteuse qui n'affecte pas le goût et la 

valeur nutritionnelle des aliments et ne présentant pas de risque pour la santé humaine et animale 

(Zhang et al., 2016). 

□ Utilisation de levures 

Une étude menée en 2015 avait démontré que différentes souches de Saccharomyces cerevisia 

étaient capables de neutraliser plus de 90% de la Zéaralénone présente dans un milieu de culture 

en 48h. Cependant, la diminution observée de la concentration en Zéaralénone dans le milieu était 

majoritairement liée à sa biotransformation en α-zéaralénol (8%) et ß-zéaralénol (53%) et non à 

l’absorption de la toxine par la levure.  

En raison du fait que les deux produits présentent une activité œstrogénique, le phénomène 

observé ne peut être considéré comme un processus de détoxification complet (Keller et al., 

2015). 

D’autres études corroborent ses résultats avec des protocoles conduisant à la dégradation de 

100% de la Zéaralénone présente initialement, sans pour autant permettre la neutralisation des 

sous-produits générés (Joannis-Cassan et al., 2011) (Zhang et al., 2016). 

Une autre souche de levure, Trichosporon mycotoxinivorans, a également été décrite et 

permettrait la dégradation de la Zéaralénone en dioxyde de carbone et en métabolites de toxicité 

inférieure (Molnar et al., 2004). 

□ Utilisation de bactéries 

Actuellement, les recherches des scientifiques se tournent vers 2 grands genres de bactérie et 

leurs diverses sous-espèces, à savoir les bactéries du genre Bacillus (B.subtilis, B.licheniformis, 

B.amyloliquefaciens, B.velezensis et B.cereus) et celles du genre Lactobacillus (L.rhamnosus, 

L.plantarum, L.reuteri, L.mucosae, L.pentosus et L.paracasei) dont l’efficacité dans la 

neutralisation de la Zéaralénone est prouvée chez la totalité d’entre elles (Wang et al., 2019). 

Par exemple, les souches de L.rhamnosus LC705 et GG sont capables de fixer 55% de la 

Zéaralénone et d’α-zéaralénol contenus dans un échantillon contaminé. Cependant, il a été montré 

qu'en présence à la fois de Zéaralénone et d’α-zéaralénol dans l'environnement, la capacité 

d’absorption des formes individuelles est plus faible que lorsqu'il n'y a qu'une seule forme dans 

l'environnement bactérien. Ces résultats suggèrent que les mêmes sites de liaison à la surface du 
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microorganisme sont impliqués dans l’absorption de la Zéaralénone et du α-zéaralénol (H. El-

Nezami et al., 2002). 

Une équipe s’est intéressé au potentiel de huit souches de Lactobacillus pentosus pour la 

détoxification de la Zéaralénone. La souche JM0812 s’est avérée être celle avec la capacité 

maximale de liaison, calculée à 83,17% (Sangsila et al., 2016). 

Enfin, une autre équipe a examiné cinq souches de bactéries lactiques isolées à partir de frottis 

d'anus de porc quant à leur capacité à neutraliser la Zéaralénone. La capacité d’absorption de ces 

dernières s’est systématiquement révélée dépasser les 40%. De plus, les chercheurs ont réussi à 

mettre en lumière que les bactéries formaient une liaison permanente avec la Zéaralénone. Ainsi, 

ils ont émis l’hypothèse de la fabrication de poudres lyophilisées à base de bactéries lactiques 

pour la détoxification des denrées contenant de la Zéaralénone (Vega et al., 2017). 
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Conclusion 

Il existe une grande variété de moisissures capable de produire diverses mycotoxines. Les 

connaissances actuelles, relayées par de nombreuses études scientifiques, mettent en lumière 6 

familles principales de mycotoxines, à savoir les Aflatoxines, les Ochratoxines, les alcaloïdes de 

l’ergot, les Fumonisines, les Trichothécènes et la Zéaralénone. Ces dernières sont en effet 

remarquables de par leur toxicité mais également par la fréquence à laquelle elles sont retrouvées 

dans les denrées alimentaires. 

Ces différentes mycotoxines sont singulières de par leur répartition géographique, les aliments 

qu’elles contaminent, leur condition de production ou encore du fait de leur propriété physico-

chimiques. Chacune d’entre elles possède une toxicocinétique et des mécanismes d’action 

particuliers induisant des réponses organiques originales. Ces dernières se manifestent par des 

signes cliniques tantôt généraux, tantôt spécifiques qu’il est du devoir du praticien de savoir 

identifier. En effet, le diagnostic des mycotoxicoses se base premièrement sur une suspicion 

clinique et peut être confirmé dans la majorité des cas par une analyse de l’alimentation révélant 

une présence des toxines supérieure au seuil recommandé. 

Les traitements spécifiques des différentes mycotoxicoses sont pour le moment relayés au rang 

d’annexe. Ainsi, la prise en charge optimale actuelle consiste en un retrait des aliments 

contaminés et à la mise en place de traitements de soutient des grandes fonctions vitales 

atteintes. 

Du fait de la méconnaissance actuelle de traitements spécifiques, la prévention des intoxications 

demeure le principal levier d’action dans la pratique courante. Cette dernière peut s’effectuer selon 

diverses méthodes comprenant les traitements physiques, chimiques ou en encore via l’utilisation 

d’adsorbants. Cependant, ce sont les traitements biologiques comprenant principalement 

l’utilisation des levures et des bactéries lactiques qui sont les plus prometteurs actuellement.
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RÉSUMÉ : 

Cette thèse porte sur les intoxications par les mycotoxines, également dénommées 

« mycotoxicoses ». Les mycotoxicoses touchant les animaux de compagnie et en particulier le lapin, 

sont des affections peu référencées demeurant ainsi méconnues par de nombreux vétérinaires. De ce 

fait, elles ne sont que trop rarement inclues dans les diagnostics différentiels et ainsi régulièrement 

sous-diagnostiquées. 

L’objectif de cette thèse est la synthèse exhaustive de la littérature portant sur les intoxications par 

les principales mycotoxines chez le lapin de compagnie, à savoir les Aflatoxines, les Ochratoxines, 

les alcaloïdes de l’ergot, les Fumonisines, les Trichothécènes et la Zéaralénone. 

La diversité des moisissures productrices de ces mycotoxines, leurs zones de répartition, les 

conditions climatiques sous lesquelles leur développement est optimal, la multiplicité des aliments 

contaminés ainsi que la variété de leurs propriétés physico-chimiques sont exposées dans la 

première partie de cet ouvrage de synthèse. La seconde partie détaille les variabilités 

toxicocinétiques, les différents mécanismes d’actions induisant des réponses organiques originales, 

les diverses manifestations cliniques, la pluralité des méthodes de détection et de diagnostic, les 

traitements et les modalités de prévention. 
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SUMMARY: 

This thesis deals with mycotoxin intoxications, also called "mycotoxicosis". Mycotoxicosis 

affecting pets, and in particular rabbits, are poorly referenced and are therefore not well known by 

many veterinarians. As a result, they are too rarely included in differential diagnostic and thus 

regularly under-diagnosed. 

The objective of this thesis is the exhaustive synthesis of the literature concerning intoxications by 

the main mycotoxins in pet rabbits, namely Aflatoxins, Ochratoxins, Ergot alkaloids, Fumonisins, 

Trichothecenes and Zearalenone. 

The diversity of moulds producing these mycotoxins, their areas of distribution, the climatic 

conditions under which their development is optimal, the multiplicity of contaminated foods and the 

variety of their physicochemical properties are exposed in the first part of this review. The second 

part details the toxicokinetic variability, the different mechanisms of action inducing original 

organic responses, the various clinical manifestations, the plurality of detection and diagnostic 

methods, the treatments and the prevention modalities. 
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